Google 


This  is  a  digital  copy  of  a  book  thaï  was  prcscrvod  for  générations  on  library  shelves  before  it  was  carefully  scanned  by  Google  as  part  of  a  project 

to  make  the  world's  bocks  discoverablc  online. 

It  has  survived  long  enough  for  the  copyright  to  expire  and  the  book  to  enter  the  public  domain.  A  public  domain  book  is  one  that  was  never  subject 

to  copyright  or  whose  légal  copyright  term  has  expired.  Whether  a  book  is  in  the  public  domain  may  vary  country  to  country.  Public  domain  books 

are  our  gateways  to  the  past,  representing  a  wealth  of  history,  culture  and  knowledge  that's  often  difficult  to  discover. 

Marks,  notations  and  other  maiginalia  présent  in  the  original  volume  will  appear  in  this  file  -  a  reminder  of  this  book's  long  journcy  from  the 

publisher  to  a  library  and  finally  to  you. 

Usage  guidelines 

Google  is  proud  to  partner  with  libraries  to  digitize  public  domain  materials  and  make  them  widely  accessible.  Public  domain  books  belong  to  the 
public  and  we  are  merely  their  custodians.  Nevertheless,  this  work  is  expensive,  so  in  order  to  keep  providing  this  resource,  we  hâve  taken  steps  to 
prcvcnt  abuse  by  commercial  parties,  including  placing  lechnical  restrictions  on  automated  querying. 
We  also  ask  that  you: 

+  Make  non-commercial  use  of  the  files  We  designed  Google  Book  Search  for  use  by  individuals,  and  we  request  that  you  use  thèse  files  for 
Personal,  non-commercial  purposes. 

+  Refrain  fivm  automated  querying  Do  nol  send  automated  queries  of  any  sort  to  Google's  System:  If  you  are  conducting  research  on  machine 
translation,  optical  character  récognition  or  other  areas  where  access  to  a  laige  amount  of  text  is  helpful,  please  contact  us.  We  encourage  the 
use  of  public  domain  materials  for  thèse  purposes  and  may  be  able  to  help. 

+  Maintain  attributionTht  GoogX'S  "watermark"  you  see  on  each  file  is essential  for  informingpcoplcabout  this  project  and  helping  them  find 
additional  materials  through  Google  Book  Search.  Please  do  not  remove  it. 

+  Keep  it  légal  Whatever  your  use,  remember  that  you  are  lesponsible  for  ensuring  that  what  you  are  doing  is  légal.  Do  not  assume  that  just 
because  we  believe  a  book  is  in  the  public  domain  for  users  in  the  United  States,  that  the  work  is  also  in  the  public  domain  for  users  in  other 
countiies.  Whether  a  book  is  still  in  copyright  varies  from  country  to  country,  and  we  can'l  offer  guidance  on  whether  any  spécifie  use  of 
any  spécifie  book  is  allowed.  Please  do  not  assume  that  a  book's  appearance  in  Google  Book  Search  means  it  can  be  used  in  any  manner 
anywhere  in  the  world.  Copyright  infringement  liabili^  can  be  quite  severe. 

About  Google  Book  Search 

Google's  mission  is  to  organize  the  world's  information  and  to  make  it  universally  accessible  and  useful.   Google  Book  Search  helps  rcaders 
discover  the  world's  books  while  helping  authors  and  publishers  reach  new  audiences.  You  can  search  through  the  full  icxi  of  ihis  book  on  the  web 

at|http: //books.  google  .com/l 


Google 


A  propos  de  ce  livre 

Ceci  est  une  copie  numérique  d'un  ouvrage  conservé  depuis  des  générations  dans  les  rayonnages  d'une  bibliothèque  avant  d'être  numérisé  avec 

précaution  par  Google  dans  le  cadre  d'un  projet  visant  à  permettre  aux  internautes  de  découvrir  l'ensemble  du  patrimoine  littéraire  mondial  en 

ligne. 

Ce  livre  étant  relativement  ancien,  il  n'est  plus  protégé  par  la  loi  sur  les  droits  d'auteur  et  appartient  à  présent  au  domaine  public.  L'expression 

"appartenir  au  domaine  public"  signifie  que  le  livre  en  question  n'a  jamais  été  soumis  aux  droits  d'auteur  ou  que  ses  droits  légaux  sont  arrivés  à 

expiration.  Les  conditions  requises  pour  qu'un  livre  tombe  dans  le  domaine  public  peuvent  varier  d'un  pays  à  l'autre.  Les  livres  libres  de  droit  sont 

autant  de  liens  avec  le  passé.  Ils  sont  les  témoins  de  la  richesse  de  notre  histoire,  de  notre  patrimoine  culturel  et  de  la  connaissance  humaine  et  sont 

trop  souvent  difficilement  accessibles  au  public. 

Les  notes  de  bas  de  page  et  autres  annotations  en  maige  du  texte  présentes  dans  le  volume  original  sont  reprises  dans  ce  fichier,  comme  un  souvenir 

du  long  chemin  parcouru  par  l'ouvrage  depuis  la  maison  d'édition  en  passant  par  la  bibliothèque  pour  finalement  se  retrouver  entre  vos  mains. 

Consignes  d'utilisation 

Google  est  fier  de  travailler  en  partenariat  avec  des  bibliothèques  à  la  numérisation  des  ouvrages  apparienani  au  domaine  public  et  de  les  rendre 
ainsi  accessibles  à  tous.  Ces  livres  sont  en  effet  la  propriété  de  tous  et  de  toutes  et  nous  sommes  tout  simplement  les  gardiens  de  ce  patrimoine. 
Il  s'agit  toutefois  d'un  projet  coûteux.  Par  conséquent  et  en  vue  de  poursuivre  la  diffusion  de  ces  ressources  inépuisables,  nous  avons  pris  les 
dispositions  nécessaires  afin  de  prévenir  les  éventuels  abus  auxquels  pourraient  se  livrer  des  sites  marchands  tiers,  notamment  en  instaurant  des 
contraintes  techniques  relatives  aux  requêtes  automatisées. 
Nous  vous  demandons  également  de: 

+  Ne  pas  utiliser  les  fichiers  à  des  fins  commerciales  Nous  avons  conçu  le  programme  Google  Recherche  de  Livres  à  l'usage  des  particuliers. 
Nous  vous  demandons  donc  d'utiliser  uniquement  ces  fichiers  à  des  fins  personnelles.  Ils  ne  sauraient  en  effet  être  employés  dans  un 
quelconque  but  commercial. 

+  Ne  pas  procéder  à  des  requêtes  automatisées  N'envoyez  aucune  requête  automatisée  quelle  qu'elle  soit  au  système  Google.  Si  vous  effectuez 
des  recherches  concernant  les  logiciels  de  traduction,  la  reconnaissance  optique  de  caractères  ou  tout  autre  domaine  nécessitant  de  disposer 
d'importantes  quantités  de  texte,  n'hésitez  pas  à  nous  contacter  Nous  encourageons  pour  la  réalisation  de  ce  type  de  travaux  l'utilisation  des 
ouvrages  et  documents  appartenant  au  domaine  public  et  serions  heureux  de  vous  être  utile. 

+  Ne  pas  supprimer  l'attribution  Le  filigrane  Google  contenu  dans  chaque  fichier  est  indispensable  pour  informer  les  internautes  de  notre  projet 
et  leur  permettre  d'accéder  à  davantage  de  documents  par  l'intermédiaire  du  Programme  Google  Recherche  de  Livres.  Ne  le  supprimez  en 
aucun  cas. 

+  Rester  dans  la  légalité  Quelle  que  soit  l'utilisation  que  vous  comptez  faire  des  fichiers,  n'oubliez  pas  qu'il  est  de  votre  responsabilité  de 
veiller  à  respecter  la  loi.  Si  un  ouvrage  appartient  au  domaine  public  américain,  n'en  déduisez  pas  pour  autant  qu'il  en  va  de  même  dans 
les  autres  pays.  La  durée  légale  des  droits  d'auteur  d'un  livre  varie  d'un  pays  à  l'autre.  Nous  ne  sommes  donc  pas  en  mesure  de  répertorier 
les  ouvrages  dont  l'utilisation  est  autorisée  et  ceux  dont  elle  ne  l'est  pas.  Ne  croyez  pas  que  le  simple  fait  d'afficher  un  livre  sur  Google 
Recherche  de  Livres  signifie  que  celui-ci  peut  être  utilisé  de  quelque  façon  que  ce  soit  dans  le  monde  entier.  La  condamnation  à  laquelle  vous 
vous  exposeriez  en  cas  de  violation  des  droits  d'auteur  peut  être  sévère. 

A  propos  du  service  Google  Recherche  de  Livres 

En  favorisant  la  recherche  et  l'accès  à  un  nombre  croissant  de  livres  disponibles  dans  de  nombreuses  langues,  dont  le  français,  Google  souhaite 
contribuer  à  promouvoir  la  diversité  culturelle  grâce  à  Google  Recherche  de  Livres.  En  effet,  le  Programme  Google  Recherche  de  Livres  permet 
aux  internautes  de  découvrir  le  patrimoine  littéraire  mondial,  tout  en  aidant  les  auteurs  et  les  éditeurs  à  élargir  leur  public.  Vous  pouvez  effectuer 
des  recherches  en  ligne  dans  le  texte  intégral  de  cet  ouvrage  à  l'adressefhttp:  //book  s  .google .  coïrïl 


h 


~] 


t/ 


ç 


ARCHIVES 


DE 


MÉDECINE  EXPÉRIMENTALE 


ET 


D'ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 


TOME   XI 


ARCHIVES 


DE 


MÉDECINE  EXPÉRIMENTALE 


ET 


D'ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 


FONDEES 


Par  J.-M.  CHARCOT 


PUBLlésS     PAR    MM. 


GRANCHER,  JOFFROY,  LEPINE 


Secrétaires  de  la  rédaction  :  Ch.  ACHARD,  R.  WURTZ 


1"  SÉRIE.   —  TOME  ONZIÈME.  —  1899 

Contenant  IT/pIanches  en  noir  et  en  couleurs 
et  64  figures  dans  le  texte. 


PARIS 

MASSON  ET  0%  ÉDITEURS 

LIBRAIRES    DE    l'aCADÉMIE    DE    MÉDECINE 
120|    BOULBVAKD    S  AlNT-OBRM  AI  N 

1899 


*  •  ■ 


•    •   •  •  • 


I          •  •     •       •    •       ■ 

«       •  •   ■  •    «       • 

••  •■•«•       • 

■  •   •      •       *  • 


'  .-.    ••. 

•  •      •  •      • 

•  •     •  •      • 

•  •••   ••• 

•  •  • 

.:C 

•  •    • ••  • 


•  • 


•  • 


•  •  •  •  ■ 


•  «V' 


•  •  • 


Archives  de  médi!c":ne  expàrimeiilale. 


l'r  Série, Tome  XI.  PI.  I. 


-m^r^ 


'*@l:^:^ 


(^ 


'V.>€^®® 


ta 


'% 


#1 


Kg.2. 


V 


':&■ 


f'gS-  Fig.3. 

]Aa6Son&C"  l-:d,lc-urs  .  Imp. l.emercler ,  Pdiis 


.■-'•.h'.ves  de  médecine  expérimentale. 


lï  SéricTome  a.  PI.  !1, 


^'r 


F,g.6- 


''©      - 


,.<i/!^         Fia  9 


©'*     «»=i®« 


( 


RgZ 


MassonsC"  Kditf 


Flj.ll 


imp.LamBrdet.Paaa. 


Archives  de  méd^-cme  ex-peninentale. 


I'-' Série, Tome  XI.  Pl.T!! 


> 


/ 


*&. 


K^ 


/ 


1 


I 


H 


\. 


/(" 


\ .:  \ 


d? 


^c 


y 


o 


\ 


"N 

r 


^ 


V 


< 


Wî 


^^ 


■^> 


%>.•  ^ 


o    ^ 

^  ft 


C^.  . 


^ 

tv 


X" 


1  i 


ig.16.       ^ 


Fiq.ll 


c 


Fitj.lô. 


rCarmanski  "!irh. 


Mafeson&L7*  hditcur; 


împ.  Lemercier,  Paris 


Ar'.hlvfKderr.odt-cinû  expérimentale. 


l-^SoiicTo-ioXl,  P1.I\". 


Fiq.B 


3@;fS' 


ÎS»; 


-exr 


'22?* 


'#  -^fc'i- 


Q    ■^■■.      (î?       ""^"  .,. 

£1^        ,    j#  Fig.15. 


(m 


V;  _,  ■  et> 


Hjl9 


11«  Année.  Janvier  1899.  N*  1. 


MÉMOIRES   ORIGINAUX 


RECHERCHES 

SUR   L'HISTOGENÈSE   DU  TUBERCULE 
ET   L'ACTION    CURATIVE   DE   LA   TUBERCULINE^ 

Parle  L'  A.  BRODBN 

(travail.  D«  l'institut  OH  BACTÉBtOLOOIB  OS  L'UNIVXRSITK   DR  LOUVAIN) 

Planciiks    I    A    IV 


liXïUODUCTlON 

Depuis  quelque  temps,  M.  le  professeur  Denys  étudie 
à  riastitut  de  bactériologie  de  Louvain  une  tuberculine 
qui  semble  exercer  une  inQuence  des  plus  favorables  sur  la 
tuberculose  canine  et  humaine. 

Des  chiens,  inoculés  avec  des  bacilles  de  tuberculose  et 
traités  aux  injections  de  tuberculine,  guérissent,  tandis  que 
les  chiens  témoins  deviennent  cachectiques  et  succombent. 

Notre  intention  première  était  d'étudier  le  néoplasme 
tuberculeux  chez  les  animaux  ainsi  traités,  et  de  le  com- 
parer aux  altérations  des  animaux  témoins.  Par  cette  étude 
nous  aurions  voulu  fixer  la  part  qui  revient  dans  la  défense 
de  l'organisme  aux  différents  éléments  du  tubercule  :  cel* 

1.  Mémoire  déposé  le  1*'  juin  1898  au  Ministère  de  l'intérieur  et  de  l'instruc- 
tion publique  pour  le  concours  des  Bourses  de  voyage  et  agréé  par  le  Jury. 
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Iules  géantes,  cellules  épithélioïdes,  cellules  fixes,  cellules 
lymphatiques. 

Mais,  à  peine  avions-nous  entrepris  cette  tâche,  que 
nous  nous  aperçûmes  qu'elle  était  irréalisable  aussi  long- 
temps qu'on  n'avait  pas  établi  d'une  façon  nette  la  genèse 
du  tubercule;  tant  que  Ton  ne  connaissait  pas  l'origine  des 
différents  éléments  qui  entrent  dans  sa  composition,  il  était 
impossible  de  fixer  le  rôle  de  ceux-ci. 

Aussi,  avant  de  définir  la  part  que  prennent  les  différents 
éléments  du  tubercule  dans  la  lutte  contre  Tinfection  tuber- 
culeuse, avons-nous  senti  ]a  nécessité  d'étudier  la  genèse 
du  nodule  tuberculeux. 

Notre  travail  comprendra  donc  deux  parties  : 

I'*  PARTIE.  —  Genèse  du  tubercule. 

II®  PARTIE.  —  Lutte  de  ^organisme  contre  le  bacille  chez 
les  animaux  traités  au  moyen  de  la  tuberculine. 


I^  PARTIE 

HISTOGENÈSE  DU   TUBERCULE 

I.  —   HISTORIQUE 

Si  nous  remontons  aux  plus  anciennes  recherches  sur  la 
genèse  du  tubercule,  nous  voyons  qu'on  le  considérait,  de 
même  que  beaucoup  d'autres  produits,  comiae  dérivant 
d'une  exsudation  liquide. 

C'est  ainsi  qu'Andral  (1)  et  Cruveilhier  (2)  considéraient 
le  tubercule  non  pas  comme  un  tissu  pathologique^  mais 
comme  une  sécrétion  vicieuse,  demi-liquide,  semblable  au 
pus,  et  formant  par  concrétion  la  granulation  tuberculeuse. 

Mais  quand  la  doctrine  professant  que  toute  cellule  de 
l'économie  provenait  d'un  élément  cellulaire  préexistant  fut 
établie,  la  genèse  du  tubercule  lui-même  fut  cherchée  dans 
les  éléments  cellulaires. 

A  partir  de  ce  moment  les  opinions  les  plus  diverses  ne 
cessèrent  d'être  exprimées  à  ce  sujet. 


HISTOGENÈSE  DU  TUBERCULE.  ^ 

C'est  ainsi  que  Virchow  (3)  donna  du  tubercule  une  des- 
cription détaillée  qui,  pendant  longtemps,  régna  en  maîtresse 
dans  la  science  :  le  tubercule  est  un  produit  formé  d'un 
amas  de  petites  cellules  arrondies,  à  protoplasme  générale- 
ment très  mince,  semblables  aux  cellules  lymphatiques  de 
la  rate  ou  des  ganglions  lymphatiques.  A  côté  de  ces  petites 
cellules,  Virchow  en  décrit  de  très  grandes  ayant  jusqu'à 
30  noyaux. 

Quant  au  tissu  qui  donne  naissance  à  la  néoforma- 
tion tuberculeuse,  le  savant  allemand  affirme  catégori- 
quement que  le  tissu  conjonctif  est  partout  la  matrice  du 
tubercule. 

A  ces  recherches  célèbres  devaient  succéder  bientôt 
des  observations  plus  précises  et  plus  détaillées. 

Langhans(4)  l'un  des  premiers  fit  une  étude  soignée  des 
cellules  géantes,  que,  depuis  lors,  Ton  désigne  couvent  sous 
son  nom,  bien  qu'avant  lui  E«  Wagner  (S)  eût  déjà  signalé 
ces  éléments. 

A  côté  des  cellules  géantes,  Langhans  signala  dans  le 
tubercule  d'autres  éléments  uuinucléaires ,  mais  plus 
grands  que  les  cellules  ordinaires  et  qu'on  devait  plus  tard 
désigner  sous  le  nom  de  cellules  épithélioïdes. 

Bientôt  après,  Kôster  (6),  dans  un  travail  sur  la  tubercu- 
lose des  articulations,  y  trouva  des  tubercules  identiques 
comme  structure  à  ceux  décrits  par  Virchow. 

L'année  suivante,  E.  Wagner  (7),  poussant  plus  loin  Tas- 
similation  du  tubercule  à  une  production  lymphoïde,  faite 
d'abord  par  Virchow,  ne  trouva  d'autres  différences  entre  le 
follicule  lymphatique  et  le  tubercule  que  l'absence  de  vais- 
seaux dans  le  premier. 

Ce  fut  alors  que  Schûppel  ^8)  donna  du  tubercule  une 
description  que  l'on  enseigne  encore  comme  typique  aujour- 
d'hui :  au  centre  une  cellule  géante,  tout  autour,  des  cel- 
lules volumineuses,  épithélioïdes,  à  gros  noyaux  vésiculeux, 
se  colorant  faiblement,  et  à  la  périphérie,  de  petites  cellules 
rondes,  lymphatiques. 

C'est  aussi  vers  cette  période  —  année  1870  et  suivantes 
—  que  l'on  commença  à  envisager  de  plus  près  la  question 


i  A.    BRODEN. 

bien  délicate  de  la  nature  des  cellules  donnant  naissance  aux 
éléments  du  nodule  tuberculeux. 

Tandis  que  Lûbimov  (9)  soutenait  que  les  éléments  du 
tubercule  provenaient  tous  des  cellules  fixes,  Ziegler  (10), 
dans  un  travail  qu'il  devait  répudier  plus  tard,  se  pronon- 
çait pout  une  origine  bien  différente. 

Introduisant  dans  la  cavité  péritonéale  de  chiens  ou  de 
lapins  de  petites  chambres  en  verre,  le  savant  allemand 
les  trouvait  remplies  après  quelque  temps  de  tissu  orga- 
nisé. Ne  connaissant  d'autres  éléments  mobiles  pouvant 
arriver  entre  les  deux  lamelles  que  les  globules  blancs  du 
sang,  Ziegler  en  conclut  que  ces  derniers  sont  capables  de 
se  fixer  dans  les  tissus  et  de  subir  une  métamorphose  pro- 
gressive. 

Appliquant  alors  ces  données  à  la  genèse  du  tubercule, 
il  n^hésite  pas  u  dire  que  tous  les  éléments  qui  le  composent, 
proviennent  en  dernière  analyse  des  globules  blancs  sortis 
du  sang,  lesquels  pourraient  ainsi  former  des  cellules  épithé- 
loïdes  et  des  cellules  géantes. 

Cette  opinion  fut  admise  par  Hip.  Martin  (11)  qui,  étu- 
diant sur  les  séreuses  et  principalement  sur  Tépiploon  la 
structure  du  nodule  tuberculeux,  le  fit  dériver  uniquement 
des  cellules  lymphatiques. 

Vers  la  même  époque  Kiener  (12),  s'occupant  de  recher- 
ches identiques  sur  des  organes  analogues,  assigna  au  tu- 
bercule une  origine  mixte  :  contribuent  à  le  former  non 
seulement  les  cellules  lymphatiques,  mais  encore  les  élé- 
ments fixes  de  Tépiploon,  cellules  endothéliales  et  cellules 
plates  et  lamelleuses  de  la  profondeur. 

Après  eux,  J.  Arnold  (13;,  dans  différents  travaux  sur  la 
tuberculose  des  poumons,  des  reins,  etc.,  professe  l'opinion 
que  dans  la  néoformation  tuberculeuse  les  éléments  fixes 
jouent  le  rôle  principal. 

L'auteur  avait  constaté,  en  effet,  des  figures  de  karyo- 
kinèse  môme  dans  les  cellules  épithéliales  et  glandulaires 
du  poumon  et  du  rein,  et  n'hésita  donc  pas  à  dire  que  môme 
ces  éléments  donnent  naissance  aux  cellules  du  tubercule. 

Nous  en  arrivons  ainsi  à  riniportanlo  communication  de 
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R.  Kocb  (14)  annonçant  la  découverte  du  bacille  de  la  tuber- 
culose et  donnant  un  aperçu  sommaire  des  lésions  qu'il  peut 
provoquer. 

L'illustre  sfavant,  qu*il  injectât  une  culture  soit  dans  le 
sang,  soit  dans  le  péritoine,  avait  constaté  que  les  bacilles 
de  la  tuberculose  sont  pris  par  les  globules  blancs  du  sang. 

Envisageant  alors  la  genèse  du  tubercule  dans  les  tissus, 
Kocb  se  demanda  si  les  cellules  migratiles,  qui  absorbent 
d'abord  les  bacilles,  pouvaient  se  fixer  dans  les  organes,  ou 
bien  si  les  leucocytes  succombaient  et  cédaient  leur  proie 
aux  cellules  fixes. 

Influencé  peut-être  par  les  expériences  de  Gohnheim  et 
de  Zieglcr  sur  la  diapédëse,  l'auteur  n'bésita  pas  à  dire  :  le  leu- 
cocyte avec  Je  bacille  se  fixe  dans  les  tissus,  et,  par  division 
nucléaire  successive,  finit  par  produire  la  cellule  géante. 

Quant  aux  cellules  épithélioïdes,  elles  se  produiraient 
sous  Taction  du  poison  sécrété  par  les  bacilles,  et  dérive- 
raient des  éléments  fixes,  ou  même  ne  seraient  que  des 
éléments  migrât iles. 

À  cette  découverte  importante  allait  succéder  une  série 
de  travaux. 

En  effet,  quoique,  en  1865,  bien  longtemps  avant  Koch, 
Villcmin  eût  prouvé  Tinoculabilité  de  ta  tuberculose,  main- 
tenant que  l'on  possédait  à  l'état  de  culture  pure  le  germe 
donnant  naissance  à  la  maladie,  l'expérimentation  sur  les 
animaux  pouvait  être  plus  facile  et  plus  précise. 

L'année  suivante  déjà,  en  I880,  Baumgarten  (15)  publia 
un  travail  important  sur  la  tuberculose  expérimentale  de 
différents  organes,  mais  principalement  de  l'iris  et  de  la 
cornée. 

Dans  les  premiers  jours  qui  suivent  l'inoculation  des 
bacilles  dans  la  chambre  antérieure  de  l'œil  chez  le  lapin, 
pas  de  phénomènes  remarquables.  La  plaie  cornéenne  se 
cicatrise,  et  dans  la  chambre  antérieure  se  produit  l'enkys- 
tement  du  fragment  de  tissu  tuberculeux  introduit.  Les  ba- 
cilles pullulent  ensuite.  Au  o'^  jour,  ils  apparaissent  dans 
l'iris  où  ils  provoquent  de  rares  ligures  de  division  dans  les 
éléments  fixes.  Au  7«,  8^  et  surtout  au  9«  jour,  ils  produi- 
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sent  une  division  très  active,  dans  les  cellules  fixes  du  tissu 
conjonctif,  les  cellules  endothéliales  des  vaisseaux  et  les 
cellules  épithéliales  des  deux  faces  de  Tiris. 

Les  jeunes  cellules  qui  se  forment  ainsi  deviennent  des 
cellules  épithélioides,  à  gros  noyau  clair,  ovalaire,  vésicu- 
leux,  analogue  à  celui  des  cellules  fixes  dont  elles  dérivent. 

C'est  alors  seulement  que,  d'après  Tauteur,  apparaissent 
les  leucocytes  polynucléaires  ou  mononucléaires  qui,  jamais, 
ne  présentent  de  figures  de  karyokinèse. 

Dans  la  cornée  et  dans  tous  les  organes  oii  il  se  produit 
des  trlbercules  par  voie  métastatique,  le  savant  allemand 
arrive  aux  mêmes  conclusions. 

Cet  important  travail  semblait  devoir  trancher  la  ques- 
tion d'une  façon  définitive.  En  effet,  Baumgarten  affirmait 
que  le  rôle  assigné  jusqu'alors  aux  leucocytes  dans  la  néo* 
formation  tuberculeuse  ne  leur  appartenait  pas  ;  qu'au  con- 
traire, les  éléments  fixes  étaient  les  principaux  facteurs,  à 
côté  desquels  les  globules  blancs  ne  figuraient  que  pour 
masquer  la  véritable  structure  du  nodule  tuberculeux. 

Malheureusement,  ces  conclusions,  bien  légitimes  pour- 
tant, ne  furent  pas  admises  par  tous  les  auteurs. 

En  1888,  Metschnikoff  (16)  qui,  déjà,  dans  quelques  tra- 
vaux antérieurs,  avait  attiré  l'attention  sur  le  rôle  joué  par 
les  globules  blancs  du  sang  dans  l'infection,  publia  un  tra- 
vail sur  les  cellules  géantes  tuberculeuses. 

II  arrive  à  la  conclusion  que  ces  éléments  sont  des  types 
de  phagocytes,  qu'ils  englobent  les  bacilles,  sur  lesquels  ils 
exercent  une  action  bactéricide,  qui  les  fait  dégénérer  ;  qu'ils 
peuvent  se  diviser  en  cellules  plus  petites,  qu'ils  sont  doués 
de  mouvements  amœboïdes. 

Depuis  lors,  Metschnikoff  est  demeuré  le  défenseur 
acharné  de  la  théorie  attribuant  aux  cellules  du  tubercule 
une  origine  lymphatique,  et  le  rôle  principal  reviendrait, 
d'après  lui,  aux  grands  phagocytes  mononucléaires,  qu'il 
désigne  sous  le  nom  générique  de  macrophages. 

Ces  grands  phagocytes  mononucléaires,  sont  les  grands 
leucocytes  mononucléaires  ou  des  éléments  fixes  devenus 
mobiles. 
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Quant  aux  figures  de  division  qu'on  rencontre  dans  les 
organes  des  animaux  tuberculeux,  Metschnikoff  ne  leur 
attribue  aucun  rôle  et  cette  prolifération  ne  servirait  qu'à 
la  régénération  des  éléments  préexistants. 

Cette  opinion  fut  soutenue  par  Yersin  (17)  et  dévelop- 
pée par  les  élèves  de  Metschnikoff,  Stchastny  (18),  Tchisto- 
vitcb  (19)  et  d^autres  encore. 

Dans  une  étude  sur  la  tuberculose  péritonéale,  Dobrok- 
lonski  (20)  arrive  à  la  conclusion  «  que  les  premières  traces 
de  formation  des  tubercules  dans  le  péritoine  se  manifestent 
par  une  prolifération  des  cellules  fixes  du  tissu  conjonctif 
se  faisant  par  division  soit  directe,  soit  indirecte.  Ce  n'est 
que  plus  tard  que  le  tubercule  est  envahi  par  des  cellules 
lymphoïdes,  ce  qui  vient  compliquer  la  structure  primitive 
du  tubercule. 

Au  Congrès  de  la  tuberculose,  à  Berlin,  Ziegler,  reve- 
nant sur  son  ancienne  manière  de  voir,  conclut,  dans  son 
rapport,  que  dans  la  formation  du  tissu  inflammatoire,  les 
leucocytes  jouent  un  rôle  purement  passif,  qu'ils  sont  voués 
à  la  destruction  par  fragmentation  du  noyau,  dont  les  restes 
sont  englobés  pour  [la  plupart  par  les  cellules  épithélioïdes 
de  granulation. 

Il  était  autorisé  à  poser  ces  conclusions  par  les  travaux 
de  Scheltema,  Marchand,  Grawitz,  Nikiforoff,  Bardenheuer 
et  bien  d'autres. 

Ces  données  s'appliquaient  parfaitement  aux  néoforma- 
ttons  tuberculeuses. 

Pourtant,  au  même  congrès,  Gilbert  et  Girode  (21),  après 
des  recherches  sur  la  tuberculose  hépatique  expérimentale 
(le  lapin,  développèrent  une  opinion  analogue  à  celle  de 
Metschnikoff. 

De  même  Tripier  (22),  à  ce  même  congrès,  par  des  dé- 
ductions histologiques,  crut  pouvoir  conclure  que  seuls  les 
globules  blancs  pouvaient  donner  naissance  au  tubercule. 

Pilliet  (23),  après  une  étude  de  la  tuberculose  du  foie, 
tâcha  de  concilier  les  théories  de  Baumgarten  et  de  Mets- 
chnikoff, en  attribuant  un  rôle  à  peu  près  égal  aux  leuco- 
cytes et  aux  éléments  fixes. 
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Vers  la  même  époque  parut  un  important  travail  de 
Kostenitsch  et  de  Volkow  (24)  sur  la  tuberculose  de  l'œil  et 
du  rein.  Leurs  recherches  confirmèrent  les  résultats  obtenus 
par  Baumgarten,  et  voici  comment  les  auteurs  russes  décri- 
vent la  marche  du  processus  tuberculeux. 

La  première  réaction  de  l'organisme  se  traduit  par  une 
exsudation  plus  ou  moins  abondante  de  globules  blancs, 
entourant  les  bacilles,  mais  pas  un  seul  de  ceux-ci  ne  serait 
englobé  par  les  leucocytes  :  siade  de  leucocytose  polynucléaire 
primitive.  Ces  leucocytes  subissent  rapidement  la  destruc- 
tion régressive,  et  c'est  à  ce  moment  que  commence  le 
deuxième  stade,  caractérisé  par  la  réaction  des  éléments 
fixes  des  tissus;  elle  est  indiquée  par  le  gonflement  des  cel- 
lules, l'augmentation  du  nombre  des  noyaux  et  surtout  par 
l'apparition  des  figures  de  division  indirecte. 

Le  résultat  de  ce  processus  est  de  donner  naissance  aux 
cellules  épithélioïdes  qui  englobent  les  bacilles,  et  même  les 
débris  des  leucocytes. 

Du  &"  au  9°  jour  débute  le  troisième  stade,  la  leucocytose 
mononucléaire  y  c'est-à-dire  les  leucoc}i;es  mononucléaires 
infiltrent  le  tubercule  principalement  à  la  périphérie. 

Enfin,  quand  le  tubercule  arrive  à  la  période  de  dégéné- 
rescence, de  nécrose,  se  produit  une  deuxième  infiltration 
par  les  leucocytes  polynucléaires,  leucocytose  polynucléaire 
secondaire. 

Gomme  on  le  voit,  d'après  les  auteurs  russes,  d'accord 
en  cela  avec  Baumgarten,  le  rôle  prédominant  dans  la  for- 
mation des  tubercules  est  joué  par  les  éléments  fixes,  et 
les  globules  blancs  n  y  font  que  des  apparitions  éphémères. 

L'année  suivante,  en  1893,  Straus  (25),  dans  une  étude 
sur  l'histogenèse  du  tubercule,  arriva  également  à  la  con- 
clusion que  c'est  aux  dépens  des  cellules  fixes  que  s'édifie 
la  néoformation  tuberculeuse. 

Vers  la  même  époque,  1893-1894,  Borrcl  (26),  élève  de 
Metschnikoff,  publia  deux  travaux  :  Sur  la  tuberculose  pul- 
monaire expérimentale j  et  Sur  la  tuberculose  expérimentale 
du  rein. 

Dans  cette  étude,  Borrel  tâche  de  confirmer  les  idées 
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soutenues  par  son  maître.  Mais  comme  nous  devrons  ren- 
contrer les  affirmations  de  l'auteur  dans  un  chapitre  spécial, 
nous  nous  contenterons  de  dire  ici  que  Borrel  conclut  : 
toute  cellule  tuberculeuse  est  une  cellule  lymphatique. 

Concurremment  avec  le  dernier  travail  de  Borrel,  pa- 
rurent les  Traités  d'anatomie  pathologique  de  Kiebs  (27)  et 
Thoma  (28),  dans  lesquels  ces  auteurs  affirmèrent  que  To* 
rigine  des  éléments  constitutifs  du  tubercule  était  bien  dans 
les  cellules  fixes. 

En  i895,  Leredde  (29)  et  Pérou  (30),  le  premier  dans  une 
étude  sur  la  tuberculose  intestinale,  le  second  sur  ]a  pleu- 
résie tuberculeuse,  se  montrèrent  partisans  de  la  théorie  de 
Metscbnikoff.  D'un  autre  côté,  Welcker  (31),  dans  des  re- 
cherches sur  le  rôle  phagocytaire  des  cellules  géantes  dans 
la  tuberculose,  voulut  concilier  les  deux  théories,  en  disant 
que:  «die  Epitheloidzellen  des  Tuberkeln  entstehen  theil- 
weise  aus  den  proliferierenden  fixen  Zellen,  theilweise  ans 
den  grôsseren  Leukocyten  ». 

En  1896,  Schieck  (32)  («  Ueber  die  ersten  Stadicn  der 
Tûberkulose  in  Kanînchen  cornea  »)  et  Kockel  (33)  («  His- 
tog.  des  miliâren  Tuberkels  »)  arrivent  tous  doux  à  la  con- 
clusion que  les  tubercules  prennent  naissance  dans  le  tissu 
fixe  :  «  Aile  tuberkulosen  Produkte  in  der  Leber,  dit  Kockel, 
entstehen  ausschlieslich  durch  Wucherung  der  Endothel- 
und  Bindegewebszellen  :  eine  Betheiligung  der  Leberepi- 
thelien  und  Leukocyten  am  Aufbau  der  tuberkulosen  Gewebe 
ist  unwarscheinlich  ». 

Enfin,  dans  ces  derniers  temps,  Gh.  Morel  (34),  au  IV^'' 
Congrès  français  de  médecine  interne  à  Montpellier,  soutint 
que  dans  le  foie  du  lapin  la  néoformation  tuberculeuse  se 
produit  aux  dépens  des  leucocytes  et  des  cellules  endothé- 
liales.  Les  cellules  hépatiques  resteraient  indifférentes  au 
début  du  processus.  Plus  tard,  quand  les  tubercules  sont 
déjà  confluents,  les  cellules  du  foie  subiraient  l'atrophie. 

Tout  dernièrement  Gilbert  (35),  au  congrès  de  Madrid, 
communiquant  le  résultat  de  ses  recherches  sur  la  tubercu- 
lose du  foie,  se  montra  partisan  de  la  théorie  de  Metscbni- 
koff :  d*après  lui,  les  tubercules  hépatiques   sont  formés 
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uniquement  par  les  globules  blancs,  qui  se  transforment  en 
cellules  épithélioïdes  et  cellules  géantes. 

Dans  cet  exposé  ùous  ne  nous  sommes  pas  occupé  des 
cellules  géantes.  Ce  n'est  pas  parce  que  l'accord  s'est  établi 
sur  l'origine  de  ces  éléments  :  celle-ci  est  tout  aussi  discutée 
que  celle  des  cellules  épithélioïdes.  Mais  comme  nous  n'avons 
pas  rencontré  de  cellules  géantes  chez  le  chien ,  cette  con- 
troverse ne  présente  pas  d'intérêt  spécial  pour  notre  travail. 

En  résumé,  la  genèse  du  tubercule  est  encore  très  mal 
connue. 

D'un  côté,  nous  voyons  des  histologistes  éminents  (Kôs- 
ter,  E.  Wagner,  Lûbimow,  Arnold,  Baumgarten,  Dobro- 
klonski,  Ziegler,  Kostenitch  et  Volkow,  Straus,  Klebs,  Thoma, 
Schieck,  Kockel)  le  faire  dériver  du  tissu  conjonctif  ;  —  d'un 
autre  côté,  des  observateurs  tout  aussi  distingués  (Hip.  Mar- 
tin, Koch,  Cornil,  Yersin,  Metschnikoff  et  ses  élèves,  surtout 
Borrel,  Péron,  Leredde,  Gilbert)  le  font  provenir  des  cei- 
Iules  lymphatiques. 

Enfin  des  opinions  mixtes  (Kiener,  Welcker,  Morel)  ad- 
mettent à  la  fois  une  origine  fixe  et  une  origine  lympha- 
tique. 

Gomme  on  le  voit  le  désaccord  le  plus  formel  règne  en- 
core sur  la  genèse  du  tubercule. 

Pour  celui  qui  s'est  occupé  personnellement  de  la  ques- 
tion cette  divergence  n'est  pas  étonnante. 

En  effet,  cette  étude  est  enveloppée  de  grandes  difficultés. 
Elles  n'ont  fait  qu'augmenter  à  partir  du  moment  où  l'on  a 
émis  l'opinion  que  les  leucocytes  pouvaient  s'infiltrer  dans 
les  tissus  et  se  transformer  en  éléments  fixes. 

11  suffit  d'avoir  examiné  quelques  coupes  à  travers  des 
tissus  infectés  par  le  bacille  de  la  tuberculose  pour  arriver 
&  cette  conclusion  qu'il  est  impossible  de  jeter  de  la  lumière 
sur  ce  problème  délicat,  si  l'on  persévère  dans  l'étude  des 
objets  ordinaires,  avec  les  méthodes  employées  jusqu'à 
présent. 

Une   première  condition  qu'il  faut  absolument  réaliser 
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d'après  nous  est  le  choix  d'un  tissu  dont  on  peut  scruter  les 
détails  àFétatfrais,  sans  aucune  préparation  préalable. 

Ce  tissu  nous  l'avons  trouvé  dans  l'épiploon  fenêtre  de 
divers  mammifères  :  cobaye,  chien,  chèvre. 

Grâce  à  sa  minceur  extrême,  on  peut  étaler  directement 
cette  membrane  sous  le  microscope  sans  la  faire  passer  par 
les  diverses  préparations  que  nécessite  l'examen  de  coupes 
fines. 

En  outre,  grâce  à  la  présence  des  ouvertures  dont  elle 
est  perforée,  on  peut  l'étudier  en  quelque  sorte  aussi  bien 
de  profil  que  de  face.  A  l'avantage  de  sa  minceur,  Fépiploon 
joint  celui  d'une  structure  extrêmement  simple. 

Enfin,  et  cet  avantage  n'est  pas  le  moindre,  il  peut  être 
étudié  à  l'état  vivant  à  la  température  du  corps.  Dans  ces 
derniers  temps  en  effet  Ton  a  fait  jouer  un  rôle  important, 
dans  la  formation  du  tubercule,  aux  leucocytes,  éléments 
caractérisés  par  leurs  mouvements  amœboïdes. 

Comme  nous  l'avons  dit  plus  haut,  les  animaux  qui  ont 
servi  à  notre  étude  sont  le  cobaye,  le  chien,  la  chèvre. 

Après  quelques  recherches  préalables,  nous  nous  sommes 
aperçu  que  l'espèce  la  plus  favorable  pour  notre  étude  était 
le  chien.  C'est  par  lui  que  nous  allons  commencer  l'exposé 
de  nos  recherches. 

Mais  avant  d'entreprendre  l'étude  des  lésions  que  produit 
le  bacille  de  la  tuberculose  dans  le  péritoine  du  chien,  nous 
diroBS  quelques  mots  des  différentes  méthodes  d'examen  que 
nous  avons  employées. 

II.  —  MÉTHODES  EMPLOYÉES 

Avant  de  sacrifier  l'animal  et  pour  suivre  pas  à  pas  la 
réaction  si  rapide,  pour  ainsi  dire  immédiate  de  l'organisme 
après  l'injection  des  bacilles,  nous  faisons  des  ponctions,  à 
différents  intervalles. 

La  technique  de  cette  opération  est  extrêmement  simple. 
il  suffit  d'enfoncer  dans  la  cavité  péritonéale,  à  travers  une 
incision  faite  à  la  peau  de  la  paroi  abdominale  antérieure, 
un  tube  en  verre  mince,  effilé.  Quelques  légères  manipula- 
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tions  imprimées  au  petit  tube  ou  uue  pression  très  faible 
exercée  sur  le  ventre  de  Tanimal  suffisent  d'ordinaire  pour 
faire  monter  par  l'extrémité  capillaire  de  l'instrument  une 
certaine  quantité  de  liquide,  variable  suivant  la  richesse  de 
l'exsudat. 

Le  liquide  ainsi  recueilli  est  examiné  au  microscope, 
après  que  les  bords  de  la  préparation  ont  été  lûtes  pour  em* 
pêcher  la  dessiccation. 

Dans  les  cas  où  l'animal  est  sacrifié,  nous  commençons 
également  par  étudier  l'exsudat,  puis  nous  passons  aux  lé- 
sions macroscopiques,  enfin  nous  examinons  l'épiploon  en 
détail.  Nous  en  excisons  une  partie  mince,  fenfttrée  autant 
que  possible,  que  nous  examinons  au  microscope  à  lu 
chambre  chaude,  après  avoir  mis  une  goutte  de  sérum  et 
luté  la  préparation.  S'il  y  a  lieu,  nous  prenons  des  dessins. 

Quand  on  a  observé  dans  ces  conditions,  et  dès  la  première 
heure,  les  mpdiiications  survenant  dans  l'organisme  sous 
l'influence  du  bacille  spécifique;  quand  on  a  pu  voir,  sur 
des  éléments  vivants,  les  différences  si  nettes  et  si  tranchées 
entre  les  globules  blancs  et  les  cellules  fixes,  la  question  iio 
peut  plus  faire  de  doute,  et  Ton  est  forcé  de  conclure  comnii» 
nous  le  ferons  à  la  fin  de  ce  travail. 

Nous  croyons  en  effet  que  c'est  pour  n'avoir  jamais 
examiné  à  Télat  frais  et  à  la  température  du  corps  les  tissus 
infectés  expérimentalement  par  le  bacille,  que  les  auteurs 
n'ont  pu  arriver  jusqu'à  présent  à  se  mettre  d'accord  au  sujet 
de  l'histogenèse  du  tubercule. 

Acide  acétique  et  vert  de  méthyle,  —  Pour  déceler  la 
forme  du  noyau  de  certains  élémenis  et  eu  même  temps 
leur  nature  fixe  ou  lymphatique,  nous  avons  souvent  traité 
un  petit  bout  d'épiploon  par  une  solution  très  diluée  d'acide 
acétique,  auquel  le  plus  souvent  nous  ajoutions  un  peu  do 
vert  de  méthyle. 

Cette  méthode  nous  a  permis  de  découvrir  des  figures  de 
division  par  voie  indirecte  sur  des  cellules  endothéliales 
encore  en  place. 

Eau  physiologique.  —  Si  l'on  agite  un  morceau  d'épi- 
ploon dans  de  l'eau  physiologique  à.  37^,  on  le  débarrasse  de 
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la  plus  grande  partie  des  globules  blancs.  Traitant  ensuite 
la  préparation  par  la  série  des  alcools  et  colorant  par  Théma* 
toxyline,  on  obtient  des  préparations  d'une  grande  netteté. 

Alcool  au  i/3.  —  Pour  étudier  la  forme  de  certaines  cel- 
luleSy  nous  avons  mis  à  macérer  dans  Talcool  au  1/3  un 
morceau  d'épiploon.  Le  résidu  de  Talcoolest  traité  au  vert  de 
méthyle;  à  Thématoxyline,  ou  même  coloré  pour  les  bacilles. 

Coloration  des  bacilles.  —  Quand  on  veut  voir  la  place 
qu'occupent  les  bacilles,  et  surtout  les  rapports  qu'ils 
affectent  avec  les  éléments  cellulaires,  on  peut  —  tant  que 
les  tubercules  ne  sont  pas  trop  gros,  ou  que  l'épiploon  n'est 
pas  rétracté  par  suite  de  lésions  encore  plus  avancées  —  on 
peut  en  étaler  un  morceau  mince  sur  un  porte-objet,  laisser 
dessécher  la  préparation  ou  la  traiter  parla  série  des  alcools. 

On  colore  ensuite  à  la  méthode  de  Ziehl-Gabbct  ou  à  l'hé- 
matoxyline  d'abord,  au  Ziehl  ensuite. 

Nitrate  d'argent.  —  Un  procédé  très  utile  pour  constater 
les  nnodiiications  survenues  dans  la  couche  de  cellules  endo- 
théliales  qui  recouvre  tout  l'épiploon  consiste  à  imprégner 
celui-ci  avec  une  solution  de  nitrate  d'argent,  à  1/2  ou 
1  p.  400,  par  exemple. 

Pour  cela  nous  étalons  sur  une  plaque  en  verre  un  mor- 
ceau assez  grand  d'épiploon,  en  opérant  rapidement  pour 
empêcher  la  dessiccation.  Nous  versons  le  nitrate  d'ai^ent 
avec  une  certaine  force,  et  nous  le  laissons  agir  pendant 
quelques  instants;  puis  nous  lavons  à  l'eau,  nous  humectons 
avec  quelques  gouttes  de  glycérine  et  nous  exposons  à  la 
lumière  pour  obtenir  la  réduction. 

Liquides  fixateurs,  —  Nous  avons  employé  pour  fixer 
l'épiploon  différents  liquides  suivant  les  résultats  à  obtenir. 

S'agit-il  d'obtenir  rapidement  quelques  coupes  transver- 
sales à  travers  une  pièce  intéressante,  nous  employons  de 
préférence* l'a/coo/,  à  des  concentrations  de  plus  en  plus 
fortes.  Nous  passons  ensuite  par  l'essence  de  girofle,  la  téré- 
benthine el  la  paraffine  :  toutes  ces  manipulations,  pour  un 
morceau  mince  d'épiploon,  ne  demandent  pas  plus  de 
"1  heure  àl  h.  1/2. 

Malheureusement,  Talcool  conserve  mal  les  protoplasmes 
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cellulaires,  qu'il  rétracte  trop  violemment.  Aussi,  avons- 
nous  toujours  fait  usage  simultanément  du  sublimé  en  solu- 
tion à  1  p.  100  dans  Teau  physiologique.  Nous  laissions  le 
tissu  en  contact  avec  le  liquide  fixateur,  pendant  un  temps 
variable,  suivant  la  grandeur  et  surtout  l'épaisseur  du  mor- 
ceau, mais  ne  dépassant  jamais  12  heures, 

Au  sortir  du  bain  de  sublimé,  lavage  à  Teau,  passage  par 
la  série  des  alcools,  et  les  différents  milieux  nécessaires  pour 
l'enrobage  à  la  paraffine. 

Enfin,  pour  rechercher  les  figures  de  division,  nous  avons 
eu  recours  à  la  liqueur  de  Flemming^  ou  même  d'après  la 
recommandation  de  Baumgarten,  à  la  solution  faible  d'acide 
chromique,  à  laquelle  nous  ajoutions  généralement  1  ou 
2  p.  100  d'acide  acétique. 

Méthodes  de  coloration  des  bacilles.  —  Voici  celles  qui 
nous  ont  semblé  préférables. 

Faut-il  non  pas  voir  les  fins  détails  de  structure,  mais 
constater  uniquement  la  présence  ou  l'absence  de  bacilles, 
par  exemple  chez  les  chiens  traités  à  la  tuberculine,  la 
méthode  la  plus  sûre  est  celle  de  Ziehl-Gabbet. 

Des  coupes  minces,  collées  sur  porte-objet  et  bien  déshy- 
dratées, sont  traitées  par  quelques  gouttes  de  la  solution  de 
Ziehl,  à  chaud,  c'est-à-dire  en  tenant  la  lamelle  au-dessus 
d'un  bec  Bunsen  à  flamme  un  peu  réduite,  jusqu'à  dégage- 
ment de  légères  vapeurs.  On  attend  que  la  préparation  se 
soit  refroidie,  on  lave  à  l'eau  et  décolore  par  la  solution  de 
Gabbet.  Cette  dernière  opération  doit  être  surveillée  de  près, 
pour  que  l'acide  n'agisse  pas  trop  longtemps. 

On  lave  de  nouveau  à  l'eau,  on  enlève  celle-ci  au  moyen 
de  papier  buvard,  on  passe  rapidement  par  l'alcool  absolu 
au  même  alcool  à  95°,  puis  par  le  xylol  et  le  baume.  Avec  un 
peu  d'habitude,  on  obtient  ainsi  des  préparations  très  claires, 
prêtes  à  être  examinées  en  moins  de  10  minutes. 

Pour  voir  les  détails  de  structure,  et  surtout  les  rapports 
des  bacilles  avec  les  cellules,  nous  avons  eu  recours  à  une 
autre  méthode. 

Nous  avons  d'abord  suivi  le  procédé  de  Kuhne,  recom- 
mandé par  Borrel,  et  qui  nous  a  donné  au  début  de  très  jolies 
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préparations.  Mais  notre  provision  d'huile  d'aniline  ayant  été 
renouvelée — on  sait  en  effet  que,  dans  la  méthode  de^  Kûhne, 
on  décolore  les  coupes  par  une  solution  d*huile  d'aniline  à 
2  p.  100  dans  Teau  —  nous  n'avons  plus  su  obtenir  le  même 
résultat. 

Nous  avons  alors  essayé  une  méthode  analogue^  ensei- 
gnée par  Schmorl  et  dans  laquelle  on  se  sert  pour  déco- 
lorer de  Talcool  acide,  c'est-îi-dire  alcool  ordinaire  plus 
quelques  gouttes  d'acide  chlorhydrique  (nous  ajoutions  ordi- 
nairement 1/4  cm.  cube  d*HGl  à  200  cm.  cubes  d'alcool). 

Les  coupes  étant  collées,  puis  bien  déshydratées,  nous 
colorons  à  l'hématoxyline,  en  solution  faible,  pendant 
2-3  minutes.  Nous  lavons  à  l'eau  et  colorons  au  Ziehl,  comme 
plus  haut.  Après  avoir  enlevé  l'excédent  de  matière  colo- 
rante par  un  lavage  à  l'eau,  nous  versons  sur  la  préparation 
quelques  gouttes  d'alcooi-acide,  que  nous  laissons  agir,  en 
surveillant  de  près  son  action,  jusqu'à  ce  que  la  préparation 
commence  à  s'éclaircir.  Cela  se  fait  d'ordinaire  au  bout  de 
quelques  secondes,  rarement  1/2  minute,  à  part  pour  les 
coupes  un  peu  épaisses.  Nous  lavons  alors  soigneusement  la 
préparation  à  l'alcool  ordinaire,  pour  enlever  toute  trace 
d'acide,  puis  nous  faisons  agir  les  vapeurs  de  NH%  pour  obte- 
nir uae  belle  coloration  bleue,  nous  déshydratons  et  mon- 
tons au  baume. 

Toutes  ces  manipulations  ne  demandent  pas  plus  d'un 
quart  d'heure,  et  donnent  des  préparations  remarquables. 

Quant  aux  figures  de  division,  bien  qu'on  les  trouve  déjà 
dans  des  coupes  de  pièces  fixées  au  sublimé  et  même  à  l'al- 
cool, nous  les  avons  toujours  recherchées  avec  soin  sur  des 
coupes  de  pièces  fixées  dans  la  liqueur  de  Plemming,  et 
colorées  à  la  safranine  ou  à  la  méthode  de  Gram. 

Il  est  vrai  que  nous  ne  pouvions  pas  juger,  sur  ces  prépa- 
rations, des  rapports  qu'affectent,  avec  les  cellules  en  divi- 
sion, les  bacilles  de  la  tuberculose,  au  moins  de  la  tuberculose 
humaine.  Mais,  outre  que  nous  étions  suffisamment  édifiés 
à  ce  sujet  par  les  quelques  éléments  en  cinèse  rencontrés 
dans  les  coupes  colorées  à  l'hématoxyline  et  au  Ziehl,  nous 
avons  pu  juger  très  bien  de  ces  rapports  pour  les  bacilles  de 


la  tuberculose  aviaire,  qui  se  colorent  même  à  la  safranine. 
Disons  ici,  tout  de  suite,  que  nous  n'avons  Jamais  trouvé 
de  bacilles  dans  les  éléments  en  division,  mais  souvent  dans 
leur  voisinage  immédiat. 

III,  —  UISTOG&iËSE   DU  TtlBEHCULE  DANS  l'ÉPIFLOOH  DU  CUIEH 

§  i".  —  Épipioon  normal. 

Avant  de  passer  à  l'étude  des  lésions  que  produit  dans 
l'épiploon  du  chien  l'injection  de  bacilles  de  Kocb,  disons 
un  mot  de  l'aspect 
et  de  la  structure  de 
cet  oi^ne  à  l'état 
normal  (voir fig.t). 
L'épiploon  est 
formé  de  tissu  con- 
jonctif  dont  les  fais- 
ceaux laissent  entre 
eux  des  vides  plus 
ou  moins  arrondis 
et  de  grandeur  va- 
riable. A  l'état  frais 
ou  après  coloration 
à  l'hémaloxyline, 
on  distingue  très 
bien  les  détails  de 
'■■'«  '■  structure  le»   plus 

importants. 
La  charpente  est  formée  par  des  faisceaux  de  fibres  con- 
jonctives. Dans  les  parties  pleines,  les  faisceaux  ont  ordi- 
nairement une  direction  parallèle  aux  vaisseaux;  dans  les 
parties  fenétrées,  ils  circonscrivent  les  mailles  et  passent 
d'une  travée  dans  l'autre. 

A  l'intérieur  des  mailles,  on  voit  nettement  les  noyaux 
des  cellules  endothéliales  sous  la  forme  de  vésicules  ellip- 
tiques, appliquées  intimement  sur  les  trabécules.  Dans  ces 
noyaux  un  distingue  ordinairement  un  ou  deux  nucléoles. 
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Le  protoplasme  cellulaire,  très  mince,  est  invisible  ou  à  peine 
apparent  tout  contre  le  noyau. 

Outre  les  noyaux  des  cellules  endothéliales,  on  en  trouve 
d'autres  de  mâme 
forme  dans  l'épais- 
seur de  la  mem- 

brane,    entre    les  ' 

faisceaux  de  tissu 
conjonctif.  Aux 
extrémités  de  ces 
noyaux  ,8e  voit  fré- 
quemment un  peu 
de  protoplasme 

finement     granu-  Fio.  2. 

lenx. 

Dans  les  travées  les  plus  importantes,  on  distingue  net- 
tement les  vaisseaux,  artères  et  veines.  Ils  sont  souvent 
accompagnés  de  traînées  de  cellules  adipeuses. 

Enfin,  à  l'intérieur  des  mailles,  on  rencontre  de  rares 
leucocytes,  reconnaissables  à  leur  forme,  et  surtout  à  leurs 
mouvements,  si  l'examen  se  fait  à  l'état  frais  à  la  tempéra- 
ture du  corps. 

L'imprégnation  au  nitrate  d'argent  (fig.  2) 
montre  très  nettement  le  carrelage  des  cel- 
lules endothéliales  qui  recouvrent  l'épiploon. 
Faisons  reoLarquer  (fig.  3)  qu'à  certains 
endroits,  surtout  le  long  des  gros  vaisseaux, 
il  existe  des  groupements  réguliers,  le  plus 
souvent  ovales  ou  elliptiques,  de  cellules  plus 
petites. 
p,o  3.  Ces  groupements  ont  été  signalés  par  Kan- 

vier,  dans  le  centre  phrénique  du  diaphragme 
et  décrits  par  lui  sous  le  nom  de  "  puits  lymphatiques  ». 

Si  l'on  étudie  ta  structure  sur  des  coupes  transversales 
colorées  à  l'hématoxyline,  on  voit  que  la  structure  de 
l'épiploon  varie  légèrement  suivant  les  endroits  que  l'on 
examine. 

Les  travées  tes  plus  minces  se  montrent  uniquement 
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coostituéee  par  les  deux  couches  dé  cellules  endothéliales, 
séparées  par  les  fibres  conjoacUves  (fig.  4). 

Les  trarées  plus  importantes  montrent  des  faisceaux  plus 
ou  moins  nombreux, 
renfermant    dans 
leurs  interstices  des 
p,j,  ^  corpuscules  à  noyau 

aplati.  Généralement 
lesnoyaux  ont  la  forme  allongée  :  mais  tantôt  ils  se  présentent 
suivant  leur  longueur,  tantôt  suivant  leur  épaisseur;  c'est  ce, 
qui  donne  le  mélange  de  noyaux  allongés  et  de  noyaux  ronds. 
Nous  trouvons  en  outre  dans  ces  travées  des  capillaires 
coupés  en  sens  divers 
(Bg.S). 

La  structure  est  plus 
complexe  dans   les  par- 
ties très  épaisses  (fig.  6).  Pj^  g 
Le  tissu  conjoDCtif  y  est 

abondant,  les  faisceaux  courent  dans  différents  sens,  et  un 
trouve  des  vaisseaux  importants.  Les  leucocytes  sont  rares, 
et  il  faut  beaucoup  de  patience  pour  en  découvrir. 

En  résumé,  abstraction  ;faite  des  vaisseaux  sanguins  et 
lymphatiques,  l'épiploon  est 
constitué  par  du  tissu  con- 
jonctif,  comprenant  des  cor- 
puscules et  des  fibrilles  con- 
jonctives. La  couche  de  cel- 
lules superficielles  forme  les 
cellules  endothéliales. 

A  c6té  de  ces  éléments 

fixes,  on  rencontre  des  leuco- 

■[■■'■  ^<>-  6-  cytes  en  très  petite  quantité. 

§  2,  —  Histogenèse  du  tubercule. 

Nous  avons  produit  l'infection  tuberculeuse  de  l'épiploon 
du  chien  par  l'injection  dans  le  péritoine  d'une  émulsion 
dans  l'eau  physiologique  debacillesdelatuberculosehumainc. 
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Cette  émulsion  était  faite  au  moyen  d'une  culture  récente  sur 
pomme  de  terre. 

Nous  nous  sommes  servi  de  deux  émulsions  de  concen- 
tration différente  :  la  première  à  peine  trouble,  la  deuxième, 
beaucoup  plus  concentrée,  au  point  que  l'eau  qui  servait  à 
faire  Témulsion  prenait  une  coloration  blanche,  laiteuse. 

La  première  de  ces  suspensions  nous  a  donné  une  tuber- 
calose  plutôt  miliaire,  à  nodosités  bien  circonscrites  sépa- 
rées des  nodosités  voisines  par  des  parties  saines;  la  deuxième 
suspension  a  produit  une  tuberculose  plutôt  diffuse  de  tout 
le  péritoine. 

La  quantité  injectée  de  Tune  et  de  l'autre  était  de  10  à 
20  centimètres'cubes  pour  un  chien  de  taille  moyenne. 

L'expérience  nous  a  montré  qu'il  est  préférable  d'em- 
ployer l'une  ou  l'autre  de  ces  émulsions  suivant  le  stade 
que  Ton  veut  étudier.  Si  l'on  désire  surprendre  les  premières 
altérations,  il  vaut  mieux  donner  l'émulsion  riche,  parce 
que  les  lésions  occupent  de  plus  grandes  étendues.  Si  l'on 
veut  faire  l'étude  des  stades  ultérieurs,  la  supension  diluée 
est  préférable  parce  que  les  tubercules  sont  faciles  à  trouver, 
et  se  délimitent  nettement  des  parties  voisines. 

Les  animaux  injectés  ne  tardent  pas  à  présenter  des 
symptômes  de  maladie.  Après  quelques  jours,  ils  sont  atteints 
d'une  fièvre  plus  ou  moins  vive,  maigrissent,  se  mettent  à 
tousser,  et  finalement  succombent,  à  moins  que  les  besoins 
de  l'expérience  ne  nécessitent  leur  mort  avant  l'évolution 
du  processus. 

De  cette  façon,  nous  avons  inoculé  12  chiens. 

6  ont  reçu  la  dose  forte  et  ont  été  sacrifiés  respective- 
ment 1,  2,  3,  5,  6  jours  après  l'inoculation.  Le  6""  est  mort 
après  25  jours. 

A  Tautopsie  ces  animaux  présentaient  peu  d'exsudat  ;  le 
péritoine  était  injecté,  l'épiploon  plus  ou  moins  rétracté  et 
a^lutiné  ;  généralement  sa  partie  inférieure  était  fixée  par 
de  la  fibrine  à  la  paroi  abdominale  antérieure. 

6  chiens  ont  reçu  la  dose  faible.  Cinq  ont  été  tués  2,  4, 
6, 9  et  28  jours  après  l'injection.  Le  6®  est  mort  le  23<' jour. 
A  l'autopsie,  il  y  avait  à  peine  d'exsudat  ;  la  congestion  en 
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général  était  faible  et  Tépiploon  bien  étalé  au-devant  des 
intestins. 

Nous  commencerons  Tétude  histologique  des  lésions  par 
Tétude  de  Texsudat. 

Article  I*"*".  —  Etude  de  l'exsudat.  —  L'exsudat  était  re- 
cueilli lors  de  l'ouverture  du  cadavre  ou  provenait  de  ponc- 
tions faites  sur  le  chien  vivant. 

Dans  les  premiers  jours  qui  suivent  Tinoculation,  il  est 
en  général  facile  de  se  procurer  une  petite  quantité  d'exsu- 
dat.  Après  3-4  jours,  il  disparaît,  pour  reparaître  en  plus 
grande  abondance  quand  la  maladie  est  plus  avancée. 

Nos  premières  ponctions  ont  été  faites  6  heures  après 
rinjection.  A  partir  de  ce  moment  les  autres  ont  été  faites 
après  22  heures,  36  heures,  48  heures,  etc.  Plusieurs  de  nos 
chiens  ont  subi  5-6  ponctions,  ce  qui  nous  a  permis  de  suivre 
très  bien  chez  le  même  chien  les  modifications  survenues 
dans  Texsudat  inflammatoire. 

Chiens  injectés  avec  la  dose  faible.  —  Les  microbes  libres 
sont  déjà  très  rares  6  heures  après  Finjection. 

La  seule  espèce  de  cellules  que  Ton  puisse  découvrir,  à 
ce  moment,  appartient  aux  leucocytes  à  noyau  polymorphe. 
Cest-à-dire  qu'à  la  température  du  corps,  tous  les  éléments 
cellulaires  de  Texsudat  présentent  les  mouvements  caracté- 
ristiques de  ces  cellules. 

La  plupart  de  ces  éléments  ne  renferment  pas  de  bacilles  ; 
d'autres  en  renferment  un  nombre  plus  ou  moins  considé- 
rable, jusque  10-20.  Ces  bacilles  sont  très  bien  visibles  après 
coloration. 

Dans  les  heures  qui  suivent,  les  bacilles  libres  disparais- 
sent complètement,  et  en  moyenne  dès  le  second,  certaine- 
ment dès  le  3®  jour,  il  n'y  a  plus  d'organismes  libres  à 
trouver. 

Les  leucocytes  renfermant  des  bacilles  persistent  jusque 
vers  le  3'-4*^  jour,  pour  disparaître  alors  complètement.  Mais 
cette  disparition  ne  porte  que  sur  les  globules  renfermant 
des  bacilles;  les  autres  se  rencontrent  en  grand  nombre  pen- 
dant toute  la  durée  de  la  maladie. 

Les  éléments  cellulaires  de  l'exsudat  sont  uniquement 
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constitués  par  les  leucocytes  polymorphes,  jusqu'à  ce  que, 
24  heures  après  Tinjection,  il  apparaisse  une  autre  forme 
cellulaire.  Ces  cellules  qui  à  ce  moment  sont  encore  rares, 
se  distinguent  des  leucocytes  par  leur  volume  plus  grand, 
par  leur  protoplasme  à  structure  plus  fine,  plus  compacte, 
par  leur  noyau  arrondi  ou  elliptique  (fig.  7). 

Ces  éléments  sont  tantôt  isolés,  tantôt  réunis  à  plusieurs, 
et  forment  alors  de  petits  amas  ou  lambeaux. 

Quelquefois  ces  cellules  renferment  de  fines  granula- 
tions graisseuses,  mais  jamais,  malgré  une  observation  des 
plus  attentives  à  la  chambre  chauflFée,  elles  ne  présentent 
de  mouvements  amœboîdes.  Tandis 
que  les  leucocytes  dans  le  voisinage  se 
déforment  incessamment,  ces  grands 
éléments  restent  parfaitement  immo- 
biles. 

Après  coloration,  on  voit  que  ces 
cellules  renferment  fréquemment  un 
ou  plusieurs  bacilles.  p^^  ^ 

Daus  les  jours  qui  suivent,  ces  élé- 
ments deviennent  plus  abondants,  et  bien  souvent  alors,  dans 
Texsudat  examiné  à  Tétat  frais,  on  les  voit  englobés  dans  des 
amas  de  leucocytes. 

Nous  reviendrons  plus  loin,  dans  un  chapitre  spécial,  sur 
la  nature  de  ces  grands  éléments. 

Chiens  injectés  avec  la  dose  forte.  —  Les  résultats  four- 
nis par  Fexamen  du  liquide  des  ponctions  sont  les  mêmes 
que  pour  les  chiens  à  dose  faible. 

Les  seules  différences  dignes  d'être  mentionnées  sont  : 
les  bacilles  libres  persistent  jusqu'au  3®  et  même  4"^  jour  et 
les  éléments  cellulaires  sont  plus  abondants. 

En  résumé,  chez  les  animaux  inoculés  avec  des  bacilles  de 
la  tuberculose  dans  le  péritoine,  il  se  produit  un  exsudât  qui 
renferme  d'abord  exclusivement  des  globules  blancs,  apparte- 
nant à  la  variété  à  noyau  polymorphe,  et  doués  de  mouve-- 
ments  amœboîdes  actifs. 

A  partir  du  S^  Jour  en  moyenne,  pour  la  dose  faible,  du 
3^-4^  Jour  pour  la  dose  forte,  on  ne  trouve  plus  de  bacilles 
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libres.  Ils  sont,  pour  la  plus  grande  part,  englobés  dans  les 
leucocytes,  pour  la  part  la  plus  petite^  dans  les  éléments  im- 
mobiles. 

Enfin,  quelques  Jours  plus  tard,  les  leucocytes  renfermant 
des  bacilles  disparaissent  également,  et  F  on  ne  trouve  plus 
de  bacilles  que  dans  les  éléments  immobiles. 

Article  2.  —  Examen  de  l'épiploon.  —  Passons  mainte- 
nant à  l'étude  des  altérations  de  Tépipioon  lui-même,  et 
examinons  cet  organe  à  Tétat  frais  d'abord,  ensuite  sur  des 
coupes  et  après  imprégnation  au  nitrate  d'argent. 

A.  —  Examen  à  Vétat  frais.  —  Pour  cela  nous  excisons 
un  petit  morceau  de  l'épiploon  du  chien  injecté  quelque 

temps    auparavant 


avec  la  forte  dose, 
et  nous  l'examinons 
à  la  température  du 
corps,  dans  une 
goutte  de  sérum  de 
chien. 

Modifications 
après  48  heures,  — 
Examinons  la  figure  8.  Ce  qui  frappe  tout  d'abord  c'est  la  forte 
saillie  que  font  les  cellules  endothéliales.  Le  protoplasme  qui 
enveloppe  les  noyaux  est  manifestement  plus  abondant  et 
les  noyaux  eux-mêmes  sont  devenus  plus  nombreux. 

Sur  la  travée  inférieure  a,  la  couche  endothéliale  est 
restée  simple,  mais  sur  la  travée  supérieure  b,  les  cellules 
forment  par  endroits  deux  couches;  enfin,  une  de  ces  cel- 
lules c  envoie  à  travers  la  fente  un  prolongement  qui  s'insère 
au  bord  opposé.  Ce  prolongement  est  nettement  protoplas- 
matique  et  ne  peut  être  confondu  avec  une  fibrille  conjonc- 
tive. 

Il  ne  peut  y  avoir  aucun  doute  sur  la  nature  de  ces  cel- 
lules :  en  effet,  par  leur  position,  l'aspect  de  leur  protoplasme, 
la  forme  et  l'aspect  de  leur  noyau,  elles  rappellent  les  cel- 
lules endothéliales,  lesquelles  se  sont  hypertrophiées,  se  sont 
multipliées,  sous  l'action  de  l'irritation  causée  par  le  bacille 
de  la  tuberculose.  Une  couronne  équatoriale  d  est  la  preuve 
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péremptoire  de  ce  travail  de  prolifération.  Observées  à  la 
température  du  corps,  ces  cellules  ne  montrent  pas  le 
moindre  changement  de  forme.  Même  celles  dont  le  prolon- 
gement traverse  la  maille  restent  immobiles,  et  par  là,  ces 
éléments  forment  un  contraste  frappant  avec  les  leucocytes, 
dont  on  en  voit  un  en  mouvement  /. 

La  figure  9,  dessinée  d'après  le  même  épiploon,  montre 
des  modifications  semblables.  A  signaler  ici  surtout'  les 
3  cellules  a,  6,  c,  dirigées  en  travers  de  la  maille  inférieure. 

La  plus  grande  masse  de  a  est  resté  appliquée  par  Tinter- 
médiaire  de  deux  autres  cellules  sur  la  travée  conjonctive. 

La  cellule  b  a 
son  noyau  au  milieu 
de  la  maille,  et  Ton 
voit  nettement  son 
prolongement  infé- 
rieur s'appliquer 
par  un  élargisse- 
ment sur  les  cellu- 
les endothéliales. 

Enfin  c  est  com-  Pjq  9 

posé  de  2  éléments 

présentant  un  pied  élargi  en  haut  qui  s'applique  directement 
sur  la  fibre  conjonctive,  tandis  que  son  extrémité  inférieure 
libre  passe  au-dessus  de  la  travée  inférieure. 

Dans  la  maille  supérieure,  on  voit  deux  prolongements 
semblables,  mais  beaucoup  moins  importants. 

Toutes  ces  cellules,  aussi  bien  celles  qui  sont  étroite- 
ment appliquées  sur  la  travée,  que  celles  que  Ton  voit  dand 
l'intérieur  de  la  maille,  ne  présentent  aucune  modification 
de  forme  sous  l'action  de  la  chaleur  (38^). 

Elles  ont  le  même  noyau  elliptique,  pourvu  d'un  ou  de 
deux  nucléoles,  le  même  protoplasme,  et  par  une  transition 
insensible,  l'on  passe  facilement  de  la  cellule  plate,  à  peine 
tuméfiée,  jusqu'aux  éléments  étirés,  qui  vont  directement 
d'une  travée  à  Tautre.  Il  n'est  pas  douteux  que  tous  ces  élé- 
ments sont  des  cellules  endothéliales  modifiées. 

En  résuméy  après  48  heures^  les  cellules  endothéliales 


montrent  des  caractères  évidents  de  gonflement,  d'hypertrophie, 
de  multiplication. 

Modifications  après  3  Jours.  — Après  3  jours,  les  modilica- 
tioQs  se  prononcent  de  plus  en  plus. 

La  figure  10,  appartenant  à  ce  stade,  a  été  prise  en  plein 
foyer  d'infection.  A  c6té  de  leucocytes  /,  eu  mouvements 
amœboîdes,  nous,  y  trouvons  des  cellules  fixes,  appartenant 
à  2  groupes  difTérents.  Le  1"  groupe  comprend  des  cellules 


arrondies,  forteinent  chaînes  de  graisse  a.  Nous  n'avons 
rencontré  ces  cellules  que  là  où  les  bacilles  étaient  très  nom- 
breux :  ce  sont  des  cellules  endothéliales  tuméfiées  qui  ont 
subi  la  dégénérescence  graisseuse.  Elles  ont  un  protoplasme 
et  un  noyau  caractéristique,  et  ne  montrent  pas  le  moindre 
indice  de  mouvements  amœboïdes.  On  remarquera  que  dans 
le  voisinage  de  ces  éléments,  les  travées  sont  géoéralement 
plus  ou  moins  dépouillées  de  cellules,  ce  qui  tient  à  ce  que 
ces  éléments  tombent  dans  les  mailles. 

A  côté  de  ces  cellules  arrondies,  en  dégénérescence  grais- 
seuse, nous  trouvons  des  cellules  allongées.  Les  unes  b  sont 
implantées  perpendiculairement  sur  les  travées;  d'autres 
sont  réunies  à  deux  ou  à  plusieurs,  de  façon  à  constituer  des 
travées,  formées  uniquement  de  protoplasme,  sans  fibrilles 
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coQJonctivales.  Notre  dessin  est  précisément  coupé  de  haut 
en  bas  par  une  de  ces  travées  montrant  6  noyaux,  et  à  la- 
quelle est  adhérent  un  petit  amas  de  cellules  rondes  en  dégé- 
nérescence graisseuse. 

Ces  travées  ne  sont  que  le  développement  ultérieur  de 
celles  que  nous  avons  rencontrées  dans  la  figure  8  représen- 
tant les  altérations  après  2  jours. 

Plusieurs  de  ces  cellules  ont  des  prolongements  très 
minces,  et  qu'on  pourrait  croire  de  nature  amœboïde  ;  mais, 
quelle  que  soit  la  durée  des  observations  microscopiques,  elles 
ne  présentent  pas  le  moindre  changement  de  forme  ou  de 
direction. 

Quand  les  éléments  constitutifs  du  morceau  d'épi ploon 
examiné  au  microscope  ont  cessé  de  vivre,  les  prolonge- 
ments ne  sont  pas  ramenés  comme  cela  se  produit  à  la  mort 
des  leucocytes.  En  d'autres  termes,  il  est  impossible  de  voir 
dans  ces  cellules  des  mouvements  amœboïdes,  ce  ne  sont  que 
des  éléments  fixes,  fusiformes  ou  étoiles. 

Modifications  après  6  jours.  —  A  partir  du  6*  jour,  Ton 
peut  constater  à  l'œil  nu  des  néoplasies  tuberculeuses  for- 
mant, surtout  le  long  des  vaisseaux  importants,  des  traînées 
grises,  de  longueur  et  épaisseur  variables. 

La  figure  11  représente  un  morceau  d'épiploon  au  6®  jour 
après  Finoculation.  La  partie  la  plus  intéressante  est  formée 
par  une  assise  cellulaire,  qui  comprend  dans  sa  partie  la 
plus  épaisse  4  couches  de  cellules.  Il  suffit  de  jeter  un  coup 
d'œil  sur  la  figure  pour  s'apercevoir  que  les  cellules  sont 
devenues  également  plus  nombreuses  entre  les  fibres  con- 
jonctives elles-mêmes. 

Toutes  ces  cellules,  aussi  bien  les  superficielles  que  les 
profondes,  continuent  à  rappeler  par  tous  leurs  caractères 
les  cellules  endothéliales  ou  conjonctives,  et  à  l'examen  à  la 
chambre  chaude  restent  parfaitement  immobiles. 

A  côté  de  ces  éléments,  notre  dessin  représente  plusieurs 
leucocytes  :  un  certain  nombre  d'entre  eux  présentent,  avec 
le  tissu  fixe,  dee  rapports  que  nous  avons  souvent  observés  et 
sur  lesquels  nous  devons  nous  arrêter  un  instant. 

Quand  on  examine  au  microscope  à  la  chambre  chaude, 


un  morceau  d'épiploon  vivant,  les  leucocytes  se  présentent 
pendant  les  premiers  instants  de  l'observation  avec  leur 
forme  ronde  qui  est  ta  forme  du  repos.  Les  uns  sont  libres 
et  répandus  dans  les  mailles,  les  autres  sont  collés  sur  les . 
travées  coajonctives  et  ils  y  forment  souvent  des  accumula- 
tions considérables. 

Dès  que  la  préparation  commence  à  s'écbaufTer,   ces 


groupes  présentent  un  pbénomène  curieux.  De  leur  surface 
libre  part  un  prolongement  qui  lui-même  se  divise  souvent 
en  2  ou  3  filaments  minces  :  ils  présentent  ainsi  la  forme 
d'une  poire  qui  aurait  une  ou  plusieurs  queues  et  qui  reste- 
rait adhérente,  par  sa  grosse  extrémité,  au  tissu  fixe.  Tons 
les  mouvements  paraissent  se  concentrer  dans  l'extrémité 
libre  que  l'on  voit  s'intlécbir  k  droite  ou  à  gaucbe,  retirer 
ses  pointes  et  en  ponsser  d'autres.  La  grosse  partie  parait 
immobile.  Dans  cette  forme,  les  leucocytes  restent  immobi- 
lisés pendant  longtemps  sans  changer  de  position.  Nous  en 
avons  tenu  en  observation,  attachés  au  même  endroit,  pen- 
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dani  une  demi-heure  et  davantage.  On  dirait  qu'ils  sont  sou- 
mis à  deux  forces  contraires,  Tune  qui  les  maintient  collés 
par  leur  grosse  extrémité  sur  le  tissu  fixe,  force  attractive^ 
Tautre  qui  agit  sur  l'extrémité  libre  à  laquelle  elle  semble 
imprimer  des  mouvements  centrifuges,  force  répulsive. 

Pendant  que  ces  groupes  de  leucocytes  restent  ainsi 
attachés  à  leur  point  d'implantation,  ceux  qui  sont  libres 
dans  les  mailles  sont  le  siège  de  changements  dans  les  diffé- 
rentes parties  de  leur  masse,  et  sont  de  plus  animés  de  mou- 
vement de  translation. 

Nous  avons  dessiné  in  situ  différents  groupes  de  ces  leu- 
cocytes. 

En  /,  on  voit  2  leucocytes  libres;  en  l'y  2  leucocytes  immo- 
bilisés sur  la  trabécule,  présentant  la  forme  de  poire  ;  en  /'', 
ils  sont  2,  implantés  l'un  à  côté  de  l'autre;  enfin,  en  l'",  au 
haut  de  la  préparation,  ils  forment  un  petit  groupe. 

La  figure  1  (pi.  I),  montre  deux  groupes  de  leuco- 
cytes, attachés  tous  deux  à  un  jeune  tubercule  et  présentant 
la  disposition  caractéristique  décrite  plus  haut. 

Jusqu'à  présent,  nous  avons  toujours  vu  ces  houppes 
recouvrant  des  espaces  circonscrits,  arrondis,  mais  dans 
certains  cas  ils  forment  des  couches  continues,  d'une  grande 
étendue,  sous  forme  d'une  palissade  ininterrompue. 

Nous  avons  déjà  signalé  plus  haut  la  stabilité  que  pré- 
sentent ces  houppes  :  on  les  trouve  encore  à  la  place  où  l'on 
a  commencé  à  les  observer,  quand,  par  suite  de  la  durée  de 
l'observation,  le  tissu  est  mort.  Ce  que  l'on  reconnaît  facile- 
ment aux  changements  qui  se  produisent  dans  les  leucocytes  : 
ils  deviennent  ronds,  immobiles  et  montrent  leur  noyau 
d'une  façon  très  nette. 

Cette  singulière  disposition  et  agglomération  des  leuco- 
cytes, qui  n'a  pas  encore  été  signalée,  à  notre  connaissance, 
doit  être  l'expression  de  lois  chimiotaxiques  encore  obscures 
et  dont  nous  n'essayerons  pas  même  de  donner  l'interpré- 
tation. 

Nous  ne  doutons  nullement  que  ces  curieuses  aggloméra- 
tions existent  déjà  pendant  la  vie.  En  effet,  on  les  trouve 
sur  des  morceaux  d'épiploon,  délicatement  étendus  sur  un 
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porte-objet  dans  une  goutte  de  sérum,  à  partir  du  moment 
où  commence  Tobservation  microscopique.  Il  est  vrai  qu'à 
cet  instant,  les  cellules  sont  rondes,  mais  la  cause  de  cet  état 
de  repos  doit  être  cherchée  dans  le  refroidissement;  dès  que, 
en  effet,  la  préparation  commence  à  s* échauffer,  l'aspect  de 
houppe  se  montre. 

B.  —  Examen  des  coupes.  —  Coupe  de  48  heures.  —  11 
suffit  de  comparer  la  figure  2  (pi.  I)  aux  figures  5  et  6  re- 
présentant Fépiploon  normal,  pour  saisir  immédiatement 
les  grandes  différences  qui  existent  entre  elles.  Ce  qui  frappe 
tout  d'abord,  c'est  la  grande  quantité  de  noyaux  arrondis  et 
elliptiques,  que  nous  avons  du  reste  déjà  signalés  dans  les 
préparations  à  l'état  frais  de  la  mémo  époque.  A  côté  de  cette 
modification,  il  y,  a  lieu  de  remarquer  l'accroissement  du 
protoplasme  cellulaire. 

En  a,  nous  trouvons  2  cellules  pédiculées  qui  corres- 
pondent aux  cellules  à  prolongements  de  nos  figures  8,  9 
et  10. 

En  Vj  nous  avons  un  vaisseau  capillaire.  Des  noyaux  en 
boudin  /,  fortement  colorés  et  d'une  façon  homogène,  nous 
révèlent  la  présence  d'un  certain  nombre  de  leucocytes. 

Quant  aux  bacilles,  on  les  voit  nettement,  et  ils  occupent 
généralement  à  plusieurs  à  la  fois  l'intérieur  des  cellules 
fixes.  La  plupart  de  celles-ci  sont  des  cellules  endothéliales ; 
mais  on  rencontre  déjà  également  des  bacilles  dans  les 
cellules  fixes  situées  dans  l'épaisseur  de  la  membrane  b.  Ces 
bacilles  occupent  toujours  le  protoplasme  de  la  cellule  et 
jamais  le  noyau,  malgré  l'apparence  contraire.  En  effet,  les 
microbes  qui  sur  le  dessin  paraissent  placés  sur  le  noyau, 
sont  en  réalité  placés  au-dessus  ou  au-dessous,  comme  on 
peut  facilement  s'en  convaincre  quand  on  se  sert  de  forts 
grossissements.  Les  bacilles  libres  font  complètement  défaut. 

La  figure  3  (pi.  I)  est  de  la  même  époque  et  montre 
les  mêmes  altérations  :  les  cellules  endothéliales  gonflées, 
les  noyaux  plus  nombreux,  les  cellules  pédiculées. 

Les  bacilles  se  rencontrent  déjà  dans  les  éléments  situés 
dans  l'épaisseur  de  la  membrane. 

Coupes  de  3  jours.  —  La  figure  4   (pi.   I)  représente 
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une  section  à  travers  une  nodosité  assez  volumineuse  du 
3'  jour.  Les  noyaux  sont  devenus  très  nombreux,  les  bacilles 
occupent  le  centre  aussi  bien  que  les  parties  périphériques. 
Le  jeune  tubercule  est  intîUré  d'un  grand  nombre  de  cellules 
lymphatiques  à  noyau  polymorphe,  très  faciles  à  distinguer 
des  noyaux  des  éléments  fixes. 

Coupe  de  6  jours.  —  Nous  pouvons  dire  que  dans  l'en- 
semble l'aspect  est  le  même  qu'au  3*  jour,  avec  cette  ditTérence 
que  la  néoplasie  a  pris  un  volume  beaucoup 
plus  considérable  et  que  les  bacilles  se  sont 
manifestement  multipliés. 

La  figure  5,  planche  II,  nous  montre  un 
fragment  de  granulation  de  6  jours.  On  y 
reconnaît  les  cellules  conjonctives,  fusifor- 
mes  ou  étoilées,  à  noyau  arrondi.  La  plu- 
part de  ces  éléments  renferment  des  bacilles 
en  grande  quantité  ;  certaines  cellules  en 
renferment  jusqu'à  30  et  davantage,  et  dans 
les  endroits  où  ces  éléments  sont  très  nom- 
breux, la  coupe  fait  songer  immédiatement 
&  l'aspect  que  présentent  les  tissus  infectés 
par  la  lèpre.  ^._^  ,^ 

A  cflté  des  cellules  endothéliales,  on  voit 
une  grande  quantité  de  noyaux  polymorphes.  Chose  curieuse, 
ces  noyaux  ne  sont  pas  répandus  uniformément  dans  le  tu- 
bercule, mais  ils  constituent  en  partie  de  petits  amas  :  nous 
en  avons  figuré  un  sur  le  dessin. 

Ces  accumulations  de  leucocytes  polymorphes  nous  ont 
fait  songer  aux  houppes  que  nous  avons  rencontrées  à  la 
surface  du  tubercule  lors  de  l'examen  à  l'état  frais.  On  dirait 
que  le  tubercule  possède  des  centres  d'attraction  pour  les 
leucocytes  k  l'intérieur  comme  à  ta  surface. 

C.  —  Imprégnation  au  nitrate  d'argent.  —  H  nous  reste 
à  djre  un  mot  des  préparations  obtenues  par  l'imprégnation 
au  nitrate  d'argent. 

Nous  avons  décrit  plus  haut  l'aspect  que  présente  l'épi- 
ploon  du  chien  normal,  et  nous  avons  signalé  alors  l'existence 
d'Ilots  plus  petits,  répandus  le  long  des  grosses  travées. 


La  figure  12  donne  une  idée  de  l'image  que  présente 
l'épiplooa  d'un  chien  48  heures  après  l'infection.  Le  dessin  a 
été  fait  d'après  une  large  travée.  11  présente  en  haut  un  Ilot 
immense,  irrégulior  de  petites  cellules  ;  en  bas  un  îlot  de 
même  nature.  Ces  Ilots  ioat  partie  de  grandes  surfaces  qui 
n'ont  pas  pu  être  représentéoe.  dans  toute  leur  étendue. 
MaJgré  la  grande  ressemblance  que  ces  Ilots  présentent 
avec  ceux  de  l'épiploon 
norawl,  il    n'est  pas 
douteux  qu'ils  corres- 
pondent à  des  plages 
infectées  par  le  bacille 
de  la  tuberculose  e  t  qû 
sont   le   siège   d'une 
pullulation  des  cellu- 
les endothéliales.  En 
effet,    ces    ilots    sont 
beaucoup  trop  grands, 
trop  irréguliers  et  trop 
nombreux,  pourqu'on 
puisse  les    confondre 
avec    des    Ilots    nor- 
maux.   En  outre,  ils 
correspondent  fort 
bien  aux  figures  2  et  3 
p,a,  j3,  (pi.  I),  dans  lesquelles 

l'augmentation       des 
noyaux    et    des    cellules    est    évidente. 

Attirons  encore  l'attention  sur  les  nombreux  «  stomates  » 
que  l'on  observe  entre  les  cellules,  aussi  bien  entre  les 
grandes  qu'entre  les  petites. 

La  figure  13  nous  montre  l'imprégnation  d'un  tubercule 
de  6  jours,  né  sous  l'action  de  la  faible  dose  de  bacilles.  Le 
petit  carrelage  du  tubercule  tranche  très  nettement  survie 
carrelage  plus  grand  des  parties  restées  normales.  Vers  le 
bas  de  la  figure,  où  le  point  d'attache  du  tubercule  est  vi- 
sible, on  voit  les  grandes  cellules  se  continuer  avec  les  petites 
sans  transition. 
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Conclusions.  —  Ces  différents  procédés  d'investigation, 
rezameh  à  Tétat  frais,  l'examen  des  coupes  et  des  pièces 
imprégnées  au  nitrate  d'argent,  nous  permettent  de  résumer 
comme  suit  le  développement  du  tubercule  chez  le  chien  : 

Les  cellules  endothéliales^  auxquelles  se  joignent  bientôt 
les  cellules  profondes^  absorbent  rapidement  les  bacilles  de 
la  tuberculose.  Elles  deviennent  turgescentes  et  entrent  en 
division^  fournissant  un  néoplasme  gui  constitue  le  tubercule. 

Ce  néoplasme  est  plus  ou  moins  infiltré  y  plus  ou  moins 
couvert  de  leucocytes  polymorphes;  mais  ceux-ci  conservent 
leur  mobilité  et  leurs  autres  caractères  et  n* interviennent  pour 
rien  dans  la  constitution  même  de  la  granulation  tubercu^ 
leuse. 

IV.  HISTOGENÈSE  DU  TUBERCULE  DANS  l'ÉPIPLOON  DE  LA  CHÈVRE 

La  proposition  que  nous  venons  d'énoncer  à  la  fin  du 
chapitre  précédent  ne  nous  a  pas  été  inspirée  seulement  par 
l'étude  de  la  formation  du  tubercule  dans  Tépiploon  du 
chien,  mais  également  par  nos  expériences  sur  d'autres  ani- 
maux, principalement  la  chèvre. 

Chez  la  chèvre,  où  la  différence  entre  les  cellules  fixes 
et  les  leucocytes  est  également  très  marquée,  les  figures 
fournies  par  les  différents  procédés  d'examen  sont  tout  aussi 
claires  et  démonstratives. 

Dans  l'exsudat  qui  s'épanche  dans  le  sac  péritonéal  sous 
l'action  du  bacille  de  Koch,  nous  assistons  à  la  même  suc- 
cession de  phénomènes  que  chez  le  chien  : 

Apparition  de  globules  blancs,  en  plus  ou  moins  grande 
quantité  ; 

Phagocytose  des  bacilles  par  ces  éléments  ; 

Apparition  des  grands  éléments  auxquels  est  dévolu  le 
même  rôle  que  chez  le  chien. 

Le  tissu  fixe  nous  montre  de  même  le  gonflement,  la 
multiplication  des  cellules  endothéliales.  Mais  l'épiploon  de 
la  jeune  chèvre  n'étant  pas  fenêtre,  l'examen  à  l'état  frais 
est  beaucoup  moins  fructueux  que  chez  le  chien. 

Par  contre,  les  coupes  et  l'imprégnation  au  nitrate  d'ar*. 
gent  sont  tout  aussi  démonstratives. 


L'importance  du  sujet  noua  engage  à  reproduire  quelques 
Ggures.  Leur  analogie  étroite  avec  celtes  du  chien  nous 
dispensera  de  longs  commentai- 
res. 

La  figure  H  reproduit  l'épi- 
plooD  normal  de  la  chèvre  im- 
prégné au  nitrate  d'ai^ent;  il 
présente  deux  ilôts  de  cellules 
plus  petites,  anal<^es  à  ceux  dé- 
crits chez  le  chien. 

La  6gure  15  représente  un  tu- 
bercule de  i  jours,  qui  offre  une 
particularité  que  nous  avons  sou- 
ir,o  14  vent  constatée  chez  la  chèvre.  De 

la  surface  du  tubercule  parlent 
des  prolongements  minces  plus  ou  moins  longs,  simples  ou 
ramifiés,  et  qui  sont  constitués  par  des  cellules  en  tout  sem- 
blables aux  cellules  endothéliales  du  tubercule  lui-même. 
Ces  prolongements  se  détachent  avec  une  grande  facilité 


et  l'on  en  trouve  les  débris  plus  ou  moins  volumineux  dans 
l'exsudat. 

La  figure  6  (pi.  II)  représente  une  coupe  d'un  tubercule 
de  36  heures,  où  l'on  voit  tous  les  bacilles  inclus  dans  des 
cellules  conjonctives,  déjà  gonflées  et  tuméfiées.  Ces  cellules 
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se  distinguent  nettement  des  leucocytes  polymorphes  qui 
infiltrent  la  nodosité. 

Dans  la  figure  7  (pi.  II),  nous  représentons  une  portion 
de  tubercule,  renfermant  la  section  de  deux  vaisseaux.  Â 
noter  dans  ceux-ci  la  couronne  de  leucocytes  polymorphes. 

Enfin,  la  figure  8  (pi.  I)  est  destinée  à  prouver  la  grande 
différence  qui  existe  entre  les  tubercules  d'un  même  épi- 
ploon  au  point  de  vue  de  la  richesse  en  éléments  mobiles. 
L*un  a  ne  présente  que  quelques  leucocytes,  tandis  que 
Tautre  b  en  est  tout  couvert.  Notons  dans  a  Texistence 
d'une  couronne  de  division  cellulaire. 

V.  —    EXAMEN    DE   QUELQUES    POINTS    SPÉCIAUX    AYANT   TRAIT 

A    l'histogenèse   du    TUBERCULE 

I.  Nature  des  grands  éléments  immobiles  de  P exsudât.  — 
Comme  nous  l'avons  dit  plus  haut,  l'on  trouve  dans  l'ex- 
sudat,  à  partir  du  2®  jour,  des  éléments  particuliers  qui  se 
distinguent  à  première  vue  des  leucocytes  par  plusieurs  ca- 
ractères. 

D'abord,  ces  éléments  sont  beaucoup  plus  grands,  leur 
protoplasme  est  plus  fin,  plus  serré,  le  noyau  est  rond  ou 
elliptique,  présentant  rarement  une  incisure  latérale.  A 
l'intérieur  du  noyau,  1  ou  2  nucléoles. 

Examinés  à  la  température  du  corps, yamats  ces  éléments 
ne  montrent  la  moindre  déformation  amœboïde.  Ils  sont 
tantôt  isolés,  tantôt  réunis  à  plusieurs.  Dans  ce  dernier  cas, 
ils  sont  souvent  couverts  de  leucocytes.  Ceux-ci  les  cachent 
alors  complètement  à  la  vue,  et  l'on  croirait  n'avoir  sous  les 
yeux  qu'une  agrégation  de  globules  blancs.  Mais  si,  en  évi- 
tant autant  que  possible  de  détruire  les  rapports  respectifs 
par  Técrasement,  l'on  soumet  ces  amas  à  la  coloration,  on 
découvre  facilement  à  leur  intérieur  les  cellules  qui  nous 
occupent  pour  le  moment.  L'on  constate  alors  que  le  pro- 
toplasme de  ces  éléments  est  très  avide  de  matières  colo- 
rantes, et  garde  très  souvent  une  teinte  rouge  après  ia  co- 
loration par  le  Ziehl-Gabbet. 

La  question  de  la  nature  de  ces  éléments  nous  a  beau- 
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coup  occupé.  Deux  hypothèses  étaient  possibles  :  on  pou- 
vait les  considérer  soit  comme  des  leucôcjrtes  mononucléai- 
res, soit  comme  des  cellules  endothéliales  détachées. 

Nous  n'avons  pu  trouver  aucune  raison  pour  identifier 
ces  éléments  avec  les  leucocytes.  Ils  en  diffèrent  par  tous 
les  caractères  et  il  est  impossible  de  trouver  des  stades  in- 
termédiaires permettant  de  passer  des  globules  blancs  à 
cette  forme  spéciale. 

On  peut,  du  reste,  établir  d'une  façon  positive  leur 
identité  avec  les  cellules  endothéliales.  Il  suffit  de  gratter 
avec  le  dos  d'un  scalpel  le  péritoine  recouvrant  la  face  in- 
terne de  la  paroi  abdominale,  pour  obtenir  des  cellules  en  tout 
semblables  à  celles  que  Ton  rencontre  flottant  librement  dans 
l'exsudat.  Les  lambeaux  de  cellules  que  Ton  se  procure  de 
cette  façon  sont  surtout  démonstratifs,  parce  qu'ils  nous  mon- 
trent les  éléments  ayant  conservé  leur  disposition  et  leur 
relation  normales. 

Enfin,  la  chèvre  nous  fournit  une  autre  considération 
d'une  grande  valeur.  Nous  avons  vu  plus  haut  que  les  tu- 
bercules portent  souvent  des  prolongements  de  cellules  fixes, 
grêles  et  fragiles.  Les  cellules  spéciales  que  Ton  rencontre 
dans  l'exsudat  sont  absolument  identiques  à  celles  qui  con- 
stituent le  tubercule,  de  sorte  que  nous  nous  élevons  faci- 
lement, par  toutes  les  transitions  possibles,  des  grandes  cel- 
lules immobiles  jusqu'aux  cellules  du  tubercule  lui-même, 
et  par  elles  jusqu'aux  cellules  endothéliales  primitives. 

L'opinion  qui  tendrait  à  considérer  ces  éléments  comme 
des  cellules  lymphatiques  hypertrophiées  doit  être  rejetée 
complètement. 

IL  Des  inclusions  des  cellules  fixes  ou  endothéliales.  — 
Nous  avons  vu  que  ces  grands  éléments  n'envoient  jamais 
de  pseudopodes.  Il  serait  pourtant  faux  d'en  conclure  que 
ces  cellules  sont  dépourvues  de  la  propriété  d'englober  des 
corps  étrangers. 

Nous  avons  rencontré  trop  d'exemples  de  ces  incorpo- 
rations pour  que  Ton  puisse  douter  du  phénomène.  Nos 
figures  13  et  14  montrent  avec  quelle  rapidité  nos  cellules 
endothéliales  s'emparent    des   bacilles  de  la   tuberculose. 
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Non  seulement  elles  s'emparent  des  micro-oi^anlsmes,  mais 
également  des  globules  blancs,  et  très  souvent  des  globules 
blancs  qui  eux-mêmes  ont  incorporé  des  bacilles.  De  sorte 
que  l'on  rencontre  fréquemment  des  cellules  endothéliales, 
renfermant  un  ou  plusieurs  leucocytes,  qui  eux-mêmes 
renferment  des  bacilles. 

Les  leucocytes  ne  persistent  pas  longtemps  dans  Tinté- 
rieur  de  ces  cellules  :  ils  diminuent  de  volume,  leur  noyau 
se  désagrège  et  finalement  ils  disparaissent.  De  sorte  que  les 
bacilles  qui,  primitivement,  se  trouvaient  dans  les  leuco- 
cytes, finissent  par  se  trouver  dans  le  protoplasme  d'une 
cellule  fixe. 

Les  cellules  représentées  dans  la  figure  9  (pi.  H)  na- 
geaient librement  dans  l'exsudat  péritonéal  après  l'injection 
de  bacilles  de  Koch. 

a,  cellule  endothéliale avec  5  leucocytes;  elle  a  2  noyaux. 

b,  cellule  à  3  noyaux,  renferme  dans  une  vacuole  un 
leucocyte  en  digestion. 

c,  cellule  renfermant  2  leucocytes  également,  chacun 
dans  une  vacuole. 

En  dj  e,  on  voit  des  cellules  endothéliales  qui,  elles- 
mêmes,  contiennent  des  bacilles.  Dans  l'une  d'elles,  e,  les 
leucocytes  sont  en  désintégration  et  les  bacilles  passent 
dans  le  protoplasme  de  la  cellule  fixe. 

Ce  serait  pourtant  une  erreur  de  croire  que  les  bacilles, 
pour  entrer  dans  les  cellules  endothéliales  ou  cellules  fixes, 
doivent  d'abord  passer  par  les  globules  blancs.  C'est  l'excep- 
tion. Le  plus  souvent,  l'incorporation  des  bacilles  dans  les 
cellules  endothéliales  se  fait  sans  l'intermédiaire  des  glo- 
bules blancs.  Ce  qui  le  prouve,  c'est  que  les  éléments  fixes 
renferment  de  nombreux  bacilles  dès  le  2®  jour,  sans  qu'on 
ait  pu  découvrir  en  eux  de  leucocyte  intact  ou  dégénéré. 

Tous  ces  faits  nous  forcent  à  admettre  une  incorporation 
par  les  cellules  fixes,  différant  de  celle  effectuée  par  les  leu- 
cocytes, en  ce  sens  qu'elle  n'est  pas  le  résultat  de  modifi- 
cations pseudopodiques  réelles.  Comme  nous  le  répétons, 
jamais  ces  cellules,  même  dans  les  meilleures  conditions, 
n'ont  montré  le  moindre  pseudopode. 

) 
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III.  Manière  d'accroissement  du  tubercule.  —  Nos  travaux 
confirment  ceux  d'Arnold,  Baumgarten,  etc.,  qui  ont  vu  à 
l'intérieur  du  tubercule  des  figures  de  division  indirecte. 
En  eff^,  nous  en  avons  rencontré  chez  la  chèvre,  le  chien, 
et  nous  en  avons  même  représenté.  Si  l'on  veut  obtenir  des 
figures  de  division  en  abondance  chez  le  chien,  nous  conseil- 
lons de  gratter  le  péritoine  qui  tapisse  la  face  interne  de  la 
paroi  abdominale  antérieure.  On  obtient  ainsi  des  lambeaux 
plus  ou  moins  étendus  de  cellules  endothéliales,  où  Ton 
trouve  facilement  tous  les  stades  de  la  division  indirecte.  On 
peut  les  mettre  mieux  en  évidence  en  traitant  par  le  vert  de 
méthyle  légèrement  acidifié. 

Les  figures  sont  tellement  nombreuses  que  nous  en  avons 
compté  jusqu'à  11  et  12  dans  un  seul  champ  du  microscope 
(Zeiss,  D.  4). 

Toutes  les  figures  de  division  siégeaient  dans  les  cellules 
fixes  et  jamais  nous  n'en  avons  découvert  dans  les  leuco- 
cytes. Et  quoi  qu'en  disent  certains  auteurs  (Borrel),  la  nodo- 
sité tuberculeuse  s'accroît  par  division  karyokiné tique  des 
éléments  fixes. 

Mais  à  notre  avis,  la  division  indirecte  n'est  pas  la  seule 
qui  intervienne  pour  produire  Taugmentation  en  volume  du 
tubercule.  Nous  croyons,  avec  Kostenitch  et  Volkow,  que  les 
cellules  de  la  granulation  tuberculeuse  se  divisent  encore 
par  voie  directe. 

Nous  devons  avouer  qu'au  début  de  nos  recherches,  il 
nous  répugnait  de  devoir  admettre  ce  mode  de  division.  Nos 
études  ont  même  été  entreprises  avec  l'idée  que  ce  mode  de 
division  ne  se  rencontrait  pas  chez  les  animaux  supérieurs. 
Mais  nous  avons  trouvé  tant  de  faits  plaidant  en  sa  faveur 
que  nous  avons  été  forcé  d'admettre  son  existence. 

Il  est  un  fait  incontestable  quand  on  étudie  la  formation 
du  tubercule,  c'est  que  certains  s'accroissent  rapidement, 
sans  que  Ton  parvienne  à  y  trouver  des  figures  karyokiné- 
tiques.  Ainsi,  chez  le  chien  inoculé  avec  de  fortes  doses  de 
bacilles  vivants,  les  figures.de  division  font  défaut,  ou  bien 
ne  s'observent  qu'en  dehors  du  foyer  d'infection  principale. 

Nous  avons  réuni  à  l'appui  de  notre  thèse  un  certain 
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nombre  de  cellules  de  Texsudat  pleurétique  d'un  chien,  qui 
avait  reçu  dans  la  plèvre  une  dose  énorme  de  bacilles  (iig.  16). 
Les  figures  de  division  par  voie  directe  étaient  tellement 
nombreuses  qu'on  n'avait  pour  les  recueillir  que  l'embarras 
du  choix.  Un  y  trouvait  des  cellules  à  double  noyau,  quel- 
quefois même  à  triple  noyau.  Dans  un  certain  nombre  de 
cellules  à  deux  noyaux,  on  voyait  se  produire  un  clivage, 
lequel  fréquemment  paraissait  achevé  au  centre,  alors  qu'aux 
bords  les  deux  cellules  étaient  encore  réunies.  Enfin,  la  sur- 
face, après  la  séparation 
des  deux  éléments,  mon- 
trait souvent  une  ligne 
ponctuée,  comme  si  la 
division  s'était  faite  par 
l'intermédiaire  d'une  pla- 
que cellulaire. 

Ces  éléments,  nous  le 
répétons,neconstituaient 
pas  une  rareté  :  on  pou- 
vait en  réunir  tant  que 
Ton  désirait. 

Comment  se  fait-il 
que  les  cellules  se  mul- 
tiplient tantôt  par  voie  directe,  tantôt  par  voie  indirecte? 

Nous  pensons  que  la  division  par  voie  directe  se  fait  sous 
l'action  d'une  irritation  intense  et  que  la  voie  indirecte 
indique  plutôt  une  irritation  faible. 

Notre  opinion  se  base  sur  les  raisons  suivantes  : 

Chez  le  chien,  la  division  directe  s'observe  surtout  après 
l'injection  de  très  fortes  doses,  la  division  indirecte  après 
les  doses  faibles,  ou  bien  après  l'injection  de  hautes  doses, 
mais  alors  en  dehors  du  véritable  foyer  d'infection. 

Chez  le  cobaye,  inoculé  avec  des  bacilles  vivants,  les 
figures  karyokinétiques  font  défaut  :  on  les  observe  en 
grande  quantité  chez  ceux  inoculés  avec  des  bacilles  morts 
ou  des  bacilles  aviaires. 

En  résumé,  le  tubercule  s*accroU  aussi  bien  par  division 
indirecte  que  par  division  directe  de  ses  éléments  fixes.  L'un 
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OU  r autre  mode  de  division  remportera^  ou  même  s'observera 
à  fexclusion  de  f autre,  daprès  Cintensité  de  f irritation  ou, 
en  d'autres  mots,  d'après  la  quantité  de  poison  injecté. 

VI.   —  DISCUSSION  DES  TRAVAUX  ANTÉRIEURS 

Nous  avons  vu  dans  rhistorique  qu*un  grand  nombre 
d^auteurs  font  remonter  Torigine  d'une  partie  ou  de  la  tota- 
lité des  cellules  fixes  du  tubercule  aux  globules  blancs  du 
sang.  D'après  eux,  les  leucocytes  sortant  des  vaisseaux, 
viendraient  s'immobiliser  aux  endroits  occupés  par  les 
microbes  et  s'y  transformer  en  cellules  fixes. 

Cette  opinion  a  été  émise  par  quelques-uns,  dès  que  Ton 
a  commencé  à  s'occuper  de  l'histogenèse  du  tubercule.  Mais 
les  premiers  travaux  sur  ce  sujet  remontent  à  une  époque 
où  la  technique  histologique  et  la  connaissance  des  éléments 
anatomiques  étaient  encore  peu  développées.  Les  raisons  sur 
lesquelles  s'appuyaient  ces  auteurs  sont  devenues  manifes- 
tement insuffisantes  aujourd'hui  et  nous  croyons  ne  pas 
devoir  nous  y  arrêter  particulièrement. 

Il  n'en  est  plus  du  tout  ainsi  des  travaux  modernes,  et 
parmi  ceux-ci  il  en  est  que  nous  devons  discuter  en  détail, 
tant  à  cause  de  l'importance  des  observations  sur  lesquelles 
ils  s'appuient  que  de  l'autorité  des  laboratoires  d'où  ils  sor- 
tent. Le  travail  le  plus  important  à  ce  sujet  est  assurément 
celui  de  Borrel,  dirigé  ex  professo'  contre  l'histogenèse  du 
tubercule  telle  que  nous  la  concevons. 

En  effet,  d'après  cet  auteur,  comme  nous  l'avons  déjà 
rappelé  plus  haut,  «  toute  cellule  tuberculeuse  est  une  cel- 
lule lymphatique.  »  Il  a  défendu  cette  thèse  dans  deux  tra- 
vaux, le  premier  décrivant  «  la  tuberculose  pulmonaire 
expérimentale  »,  le  deuxième  la  «  tuberculose  expérimentale 
du  rein  ». 

Pour  produire  expérimentalement  la  tuberculose  pulmo- 
naire, Borrel  injecte  dans  la  veine  de  l'oreille  des  lapins 
2  cm.  cubes  d'une  émulsion  de  bacilles  vivants.  Ceux-ci, 
entraînés  par  le  sang  dans  le  poumon,  y  sont  retenus  et  pro- 
voquent la  tuberculose  pulmonaire.  Afin  de  pouvoir  étudier 
tous  les  stades  des  lésions  produites,  l'auteur  sacrifie  ses 
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lapins  à  des  intervalles  variables  ;  le  premier  immédiatement 
après  l'injection. 

Borrel  trouve  que  «  les  bacilles  introduits  dans  la  circu- 
lation sont  immédiatement  appréhendés  par  les  leucocytes 
polynucléaires  ». 

Dans  les  premières  24  heures,  ces  éléments  porteurs  de 
bacilles  sont  très  répandus,  mais  déjà  au  bout  d'un  jour  la 
leucocytose  est  beaucoup  moins  générale,  et  les  points  où 
Ton  rencontre  leucocytes  et  bacilles  sont  de  plus  en  plus 
localisés.  Du  1®*^  au  2*'  jour,  les  coupes  ne  montrent  rien  de 
particulier;  toujours  il  est  facile  de  retrouver  les  bacilles 
dans  les  points  où  l'on  retrouve  les  leucocytes  polynucléaires; 
mais,  au  Séjour,  ces  leucocytes  commencent  à  subir  un  pro- 
cessus de  dégénérescence  et  à  partir  du  5®  jour  on  n'en  voit 
plus  de  traces.  Les  leucocytes  polynucléaires  sont  donc  im- 
puissants dans  la  lutte  contre  les  bacilles  et  sont  tués  par  lui. 

Le  rôle  de  lutter  plus  efficacement  contre  les  bacilles  de 
la  tuberculose  est  dévolu  à  de.s  éléments  que  Borrel  appelle 
«  leucocytes  mononucléaires  ».  Ces  éléments  commencent  à 
apparaître  à  la  fin  du  2®  jour,  aux  endroits  où  sont  réunis 
bacilles  et  leucocytes  polynucléaires  :  ce  sont  de  grandes  cel- 
lules à  noyau  unique,  vésiculeux,  gros  et  peu  chromatique, 
à  protoplasme  abondant,  présentant  des  expansions  nom- 
breuses. 

Étant  donné  leur  siège  intravasculaire,  leur  origine  n'est 
pas  douteuse  pour  Borrel,  ce  sont  les  grands  leucocytes 
mononucléaires.  Leur  arrivée  marque  toujours  l'apparition 
de  nombreuses  cellules  géantes,  résultant,  d  après  l'auteur, 
de  la  fusion  des  leucocytes  mononucléaires. 

Au  3®  jour,  la  granulation  tuberculeuse  est  déjà  consti- 
tuée :  la  partie  centrale  est  généralement  un  capillaire  très 
dilaté;  dans  le  capillaire  même,  on  trouve  au  centre  un  amas 
de  leucocytes  polynucléaires  dégénérés,  tout  autour  une  ou 
plusieurs  cellules  géantes  qui  contiennent  toujours  des 
bacilles.  Tout  autour  du  capillaire  dilaté,  il  existe  une  agglo- 
mération cellulaire  considérable  formée  par  les  lymphocytes. 
Parmi  ceux-ci  on  distingue  de  grands  leucocytes  mononu- 
cléaires, faciles  à  voir  à  cause  de  leur  gros  noyau  vésiculeux, 
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de  leur  protoplasme  granuleux  et  de  la  présence  dans  leur 
intérieur  de  corpuscules  colorés,  débris  de  leucocytes  poly- 
nucléaires. Tous  ces  faits  sont  si  rapides,  qu'il  est  impossible 
pour  Borrel  d'admettre  pour  leur  genèse  aucune  autre  expli- 
cation que  la  concentration  en  un  point  d'éléments  mobiles. 

En  résumé,  d'après  Borrel,  tout  le  tubercule  est  constitué 
par  des  leucocytes  mononucléaires  plus  ou  moins  transformés. 

Quant  au  processus  alvéolaire,  qui  succède  dans  les  pou-  * 
mons  à  l'injection  de  bacilles  dans  le  sang,  le  rôle  principal 
revient  d'après  l'auteur,  aux  «  Staubzellen  »,  qui  ne  seraient 
en  somme  que  des  leucocytes  mononucléaires. 

La  tuberculose  expérimentale  du  rein  se  produit,  d'après 
l'auteur  français,  suivant  un  processus  identique  à  celui  des 
poumons. 

Nous  avons  lu  attentivement  le  travail  de  Borrel  et  nous 
avons  étudié  ses  figures  avec  le  plus  grand  soin  :  mais  nous 
ne  pouvons  adopter  sa  manière  de  voir  que  sur  un  point, 
qui  est  un  point  de  détail,  et  encore  avec  certaines  réserves. 

D'après  Borrel,  les  leucocytes  polynucléaires  s'emparent 
rapidement  des  bacilles;  si  nous  avons  bien  compris  l'exposé 
de  l'auteur,  ils  les  engloberaient  même  tous. 

Nous  ne  pouvons  pas  admettre  cette  incorporation  géné- 
rale des  bacilles  par  les  leucocytes  polynucléaires;  mais 
nous  convenons  volontiers  qu'elle  a  lieu  pour  un  très  grand 
nombre  de  microbes.  Cet  englobement  est  réellement  très 
rapide.  Dans  nos  expériences  nous  l'avons  constaté  quelques 
heures  à  peine  après  l'injection  des  bacilles. 

De  plus,  nous  avons  vu  un  grand  nombre  de  leucocytes 
dégénérés  et  incorporés  comme  tels  avec  leurs  bacilles  par 
d'autres  éléments,  leucocytes  mononucléaires  d'après  Borrel, 
cellules  endothélialcs  d'après  nous. 

Enfin  nous  admettrons  comme  cet  auteur,  que  les  leuco- 
cytes porteurs  de  bacilles  au  bout  d'un  certain  temps  dispa-^ 
raissent  complètement. 

Laissant  décote  le  sort  des  leucocytes  polynucléaires,  nous 
devons  nous  séparer  complètement  de  Borrel.  D'après  nous, 
son  travail  n'est  pas  à  Tabri  de  la  critique.  Nous  exposerons 
ici  les  points  qui  nous  paraissent  les  plus  discutables. 
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{^  Quoi  qu'en  disent  certains  auteurs,  nous  considérons 
les  organes  qui  doivent  être  durcis  et  étudiés  en  coupes 
minces  comme  peu  propices  à  Tétude  de  la  genèse  du  tuber- 
cule. En  exprimant  cette  opinion,  nous  parlons  en  connais- 
sance de  cause.  Car  nous  avons  étudié,  nous  aussi,  la  for- 
mation du  tubercule  dans  différents  organes  du  cobaye, 
lapin,  chien,  tels  que  les  poumons,  le  foie,  la  rate,  les  reins 
et  même  la  peau,  et,  dès  nos  premiers  essais,  nous  avons  été 
tellement  frappé  de  Tinfériorité  de  ces  objets  d'étude  que 
nous  les  avons  immédiatement  abandonnés. 

2^  Les  éléments  que  Borrel  décrit  et  représente  comme 
des  globules  blancs  mononucléaires,  dans  le  processus  tuber- 
culeux se  déroulant  dans  les  vaisseaux  des  poumons,  sont  pour 
nous,  de  toute  évidence,  des  cellules  endothéliales  des  capil- 
laires. Nous  en  trouvons  les  raisons  : 

a)  Dans  le  volume  du  noyau,  qui  est  beaucoup  trop  grand 
pour  pouvoir  être  considéré  comme  le  noyau  d'un  lympho- 
cyte. La  disproportion  est  rendue  plus  sensible  par  la  pré- 
sence, dans  les  figures^  de  noyaux  de  leucocytes  polymorphes. 
On  pourrait  à  la  rigueur  les  considérer  comme  des  noyaux 
hypertrophiés.  Mais  cette  interprétation  n'est  guère  fondée, 
toute  transition  entre  les  deux  espèces  d'éléments  faisant  dé- 
faut, d'après  Borrel  lui-même.  D'après  nous,  ces  noyaux 
sont  absolument  identiques  par  leurs  caractères  aux  noyaux 
des  cellules  endothéliales. 

b)  D'après  Bortel  même,  «  les  leucocytes  mononucléaires 
sont  toujours  à  la  périphérie  du  vaisseau  ou  du  capillaire,  le 
centre  est  occupé  par  les  bacilles  et  les  amas  de  leucocytes 
polynucléaires  ».  Cette  position  constante  des  leucocytes 
mononucléaires  n'aurait-elle  pas  dû  susciter  à  Borrel  l'idée 
que  ces  noyaux  appartiennent  aux  cellules  endothéliales  en 
prolifération,  d'autant  plus  que  Tendothélium  normal,  ca- 
ractérisé par  des  noyaux  plats  et  fortement  colorés,  a  disparu 
sur  de  grandes  étendues  (Borrel,  fig.  3,  pi.  X)? Pourquoi  les 
leucocytes  mononucléaires  attirés  par  le  thrombus  formé  de 
bacilles  et  de  leucocytes  polynucléaires  ne  l'envahissent-ils 
pas  dans  toute  son  épaisseur,  mais  s'arrêtent-ils  à  sa  péri- 
phérie ? 


42  A.    BRODEN. 

c)  D'après  Borrel,  la  formation  de  cellules  géantes  et 
l'arrivée  des  leucocytes  mononucléaires  (p.  162)  se  fait  trop 
rapidement  pour  qu'on  puisse  admettre  une  intervention  des 
cellules  fixes.  Mais  d'après  l'auteur  même,  ces  phénomènes 
n'apparaissent  qu'à  la  fin  du  2^  jour,  et  surtout  pendant  le  3^. 
A  notre  avis,  une  irritation  de  2  jours  est  bien  suffisante 
pour  produire  le  gonflement  et  la  multiplication  des  cellules 
fixes.  Nous  l'avons  démontré  en  décrivant  les  modifications 
se  produisant  dans  l'épiploon  du  chien  48  heures  après  l'in- 
jection des  bacilles  (voir  fig.  8  et  9). 

3®  Un  des  caractères  indiquant,  d'après  Borrel,  la  nature 
lymphatique  des  cellules  épithélioïdes  et  géantes  consiste 
dans  les  prolongements  ou  pseudopodes  que  les  cellules  tu- 
berculeuses présentent  dans  les  coupes.  Ces  soi-disant  pseu- 
dopodes sont  au  contraire  pour  nous  la  preuve  que  les  élé- 
ments en  question  sont  des  cellules  fixes  :  quand  le  leucocyte 
meurt,  il  retire  ses  pseudopodes;  ce  ne  sont  que  les  cellules 
non  amœboïdes  qui  se  laissent  fixer  dans  les  organes  avec 
la  forme  qu'elles  ont  pendant  la  vie. 

Pour  établir  la  nature  pseudopodique  de  ces  prolonge- 
ments, il  n'y  avait  qu'un  seul  moyen  :  examiner  .ces  cellules 
à  l'état  vivant,  à  la  température  du  corps,  dans  un  liquide 
approprié.  C'est  ce  que  nous  avons  fait  et  ce  qui  nous  a  per- 
mis de  distinguer  sûrement  les  véritables  pseudopodes  des 
prolongements  immobiles.  En  effet,  dans  nos  préparations 
nous  avons  vu  apparaître  aussi  des  prolongements  aux 
cellules  (voir  fig.  8,  9  et  10).  Mais  grâce  à  l'examen  que  nous 
avons  fait  à  l'état  vivant,  nous  avons  pu  éviter  l'erreur  de  les 
prendre  pour  des  prolongements  amœboïdes. 

i"*  Comment  l'auteur  français,  qui  n'a  pas  examiné  une 
seule  préparation  à  l'état  vivant,  a-t-il  pu  écrire  :  «  Dans 
cette  histoire  de  la  genèse  des  cellules  géantes,  nous  avons 
parlé  tout  le  temps  de  cellules  mobiles,  de  prolongements 
mobiles,  de  pseudopodes,  etc.,  et  rien  n'est  plus  frappant  en 
effet  que  cette  apparence  de  mobilité  des  éléments  qui 
entrent  en  jeu  »? 

C'est  le  meilleur  témoignage  que  nous  puissions  recueillir 
pour  la  valeur  de  l'étude  des  lésions  in  vivo. 
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5®  Pour  nous  prouver  que  l'épithélium  des  alvéoles  pul- 
monaires ne  participe  pas  à  la  formation  du  tubercule,  Bor- 
rel  nous  montre  une  coupe  à  travers  un  poumon  atteint  de 
pneumonie  caséeuse.  Les  alvéoles  sont  remplis  de  «  Staub- 
zellen  »,  et  d'après  Fauteur  «  on  peut  voir  Tépiderme  en 
place,  sans  ligures  de  division  ». 

Nous  avons  cherché  cet  épithélium,  mais  en  vain.  Nous 
trouvons  bien  un  grand  nombre  de  noyaux  dans  la  paroi  des 
alvéoles,  mais  dans  le  dessin  rien  ne  prouve  qu'il  s'agit  de 
cellules  endothéliales  (fig.  4,  pi.  XII). 

6®  D'après  Borrel,  le  tubercule  s'accroît  par  l'arrivée  de 
nouveaux  éléments  mononucléaires  et  non  par  une  multipli- 
cation des  cellules  préexistantes.  Après  le  travail  de  Baum- 
garten  sur  la  formation  du  tubercule,  laffirmation  de  Borrel 
ne  laisse  pas  que  d'étonner.  Nous  avons  vu  combien  elle  est 
peu  conforme  à  nos  observations;  mais  l'auteur  lui-même  va 
nous  fournir  la  preuve  de  ce  qu'il  conteste . 

Dans  la  fig.  1,  pi.  XII,  Borrel  a  dessiné  une  belle  figure 
de  division,  et  dans  le  texte  même  nous  lisons  :  «  J'ai  pu 
voir  pendant  toute  cette  période  du  3®  au  20*'  jour  (époque 
de  la  caséification  des  tubercules  initiaux)  des  figures  de  di- 
vision, mais  le  plus  souvent  j*ai  pu  me  rendre  compte  que 
les  éléments  en  karyokinèse  étaient  des  éléments  migra- 
teurs :  j'ai  compté  jusqu'à  7  leucocytes  en  karyokinèse  dans 
la  coupe  d'un  seul  vaisseau.  Dans  les  parois  alvéolaires,  on 
rencontre  toujours  des  figures  de  karyokinèse...  » 

Comment  est-il  possible  de  trouver  dans  la  coupe  d'un 
seul  vaisseau  jusqu'à  7  figures  de  division  et  de  nier  l'accrois- 
sement du  tubercule  par  division  cellulaire  ! 

Sur  quoi  Borrel  peut-il  se  fonder  pour  dire  que  «  même 
en  admettant  que  ce  sont  des  figures  de  division  d'éléments 
fixes  du  poumon,  il  est  évident  que  ces  cellules  ne  contri- 
buent en  rien  au  développement  des  jtubercules  qui  nous  in- 
téressent »  ? 

Un  peu  plus  loin,  l'auteur  parlant  des  réactions  secon- 
daires, s'exprime  comme  suit  : 

«  Autour  des  grosses  branches,  les  ganglions  qui  existent 
à  Tétat  normal  s'hypertrophient  et  montrent  des  figures  de 
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division  très  nombreuses.  Tous  les  lymphatiques  participent 
à  ce  processus  d'hyperplasie  et  de  multiplication...  » 

Nous  croyons  avoir  suffisamment  démontré,  par  ces  cita- 
tions du  texte  même  de  Borrel,  que  Ton  doit  admettre  l'exis- 
tence des  divisions  cellulaires  dans  le  tubercule  et  par  con- 
séquent l'accroissement  de  ce  dernier  par  la  voie  des  divisions. 

Du  reste,  même  si  Borrel  n'avait  pas  trouvé  de  figures 
karyokinétiques,  il  n'eût  pas  été  en  droit  de  conclure  comme 
il  l'a  fait;  en  effet,  à  côté  de  la  division  indirecte,  nous  avons 
la  division  directe,  et  il  aurait  dû  établir  l'absence  de  celle-ci. 

Nous  pourrions  continuer  cette  critique,  mais  nous 
croyons  avoir  démontré  suffisamment  les  fautes  graves  qui 
entachent  le  travail  de  Borrel.  Les  points  fondamentaux  de 
sa  doctrine  manquent  de  base  et  ses  figures  examinées  impar- 
tialement, sans  idée  préconçue,  sont  bien  plus  favorables  à 
notre  thèse  qu'à  la  sienne. 

If   PARTIE 
ACTION   CURATIVE   DE    LA   TUBERCULINE 

Nous  arrivons  maintenant  au  but  réel  de  notre  travail 
qui  est  d'étudier  les  phénomènes  qui  surviennent  dans  le 
tubercule  sous  l'action  de  la  tuberculine. 

Comme  nous  l'avons  dit  au  commencement  de  ce  travail, 
nous  nous  sommes  servi  dans  nos  expériences  de  la  tuber- 
culine de  M.  le  professeur  Denys,  qui,  avec  le  désintéresse- 
ment dont  il  est  coutumier,  a  bien  voulu  mettre  à  notre  dis- 
position la  toxine  nécessaire  à  nos  recherches. 

Mode  (t administration.  —  La  tuberculine  a  été  adminis- 
trée tantôt  préventivement,  tantôt  après  l'inoculation  des 
bacilles  dans  le  péritoine.  Dans  les  deux  cas,  nous  l'avons 
toujours  injectée  sous  la  peau,  au  moyen  de  la  seringue  de 
Pravaz  ou  de  la  seringue  de  Roux. 

Doses  injectées,  —  Elles  ont  été  graduellement  plus  fortes. 
Nous  commencions  d'ordinaire  par  injecter  aux  chiens  1/2  ou 
1  cm.  cube  de  tuberculine  pure.  Nous  augmentions  pro- 
gressivement la  dose,  en  allant  d'autant  plus  vite  que  Tani- 
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mal  manifestait  moins  de  réaction  thermique,  tout  en 
laissant  un  intervalle  de  3,  4  et  même  6  jours  entre  les 
différentes  injections.  Nous  arrivions  ainsi  assez  rapidement 
k  injecter  20  cm.  cubes  de  tuberculine,  dose  maxima 
injectée. 

Généralités  sur  son  action.  —  D'une  façon  générale,  nous 
n'avons  jamais  constaté  que  la  tuberculine,  quelle  que  fût  la 
dose  à  laquelle  nous  l'injections  à  nos  chiens,  ait  produit  sur 
eux  une  action  toxique. 

Quant  à  la  réaction  thermique,  les  injections  préventives 
de  tuberculine  n'ont  jamais  provoqué  chez  les  chiens  une 
ascension  thermique  dépassant  39^,5. 

Âpres  l'inoculation  des  bacilles  de  Koeh,  les  injections  de 
tuberculine  provoquaient  une  ascension  thermique  variable 
suivant  la  dose  de  bacilles  donnée  aux  chiens. 

Chez  les  chiens  à  faible  dose,  la  température  après  les 
injections  montait  un  peu  au-dessus  de  39^,  sans  dépasser 
jamais  39^,5.  De  plus,  après  avoir  administré  3  ou  4  fois  des 
doses  de  10  cm.  cubes  de  tuberculine,  nous  n'avons  plus 
constaté  cette  ascension. 

Chez  les  chiens  à  forte  dosCj  après  les  premières  injec- 
tions, la  température  montait  jusqu'à  39^,5  et  le  plus  souvent 
dépassait  ce  chiffre  ;  mais  après  2  ou  3  fortes  doses  de  tuber- 
culine, il  n*a  plus  été  observé  de  ces  ascensions. 

Chiens  traités.  —  Nous  avons  traité  de  cette  façon 
9  chiens  ayant  pour  témoins  les  chiens  qui  nous  ont  occupé 
dans  la  l*^*"  partie  de  ce  travail. 

La  dose  de  bacilles  inoculée  à  ces  chiens,  soit  dose  faible, 
soit  dose  forte,  est  pour  le  chien  tellement  virulente  qu'elle 
doit  amener  la  mort  de  l'animal  après  1  mois,  1  mois  1/2,  à 
moins  qu'il  ne  soit  sacrifié  dans  l'intervalle,  après  que  la 
réaction  fébrile  se  fut  montrée. 

Nos  chiens  ont  été  tués  après  des  intervalles  variables, 
11,  21,  33  et  87  jours. 

Actuellement  3  de  ces  chiens  sont  encore  en  vie.  Leur 
inoculation  remonte  à  6  mois,  et  extérieurement  rien  ne 
trahit  la  grave  opération  qu'ils  ont  subie.  Ils  ne  présentent 
aucune  perte  de  poids,  alors  que  les  chiens  non  traités  ne 
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tardent  pas  à  perdre  en  poids,  malgré  les  bonnes  conditions 
hygiéniques  dans  lesquelles  ils  vivent. 

Un  phénomène  que  nous  avons  toujours  constaté  à  Tau- 
topsie  des  chiens  immunisés  est  la  rapidité  avec  laquelle 
s'accroissent  les  tubercules.  On  dirait  que  chez  ces  animaux 
la  formation  de  la  néoplasie  tuberculeuse  est  beaucoup  plus 
rapide  que  chez  les  témoins. 

Nous  rappelons  ici  sommairement  le  relevé  de  Tautopsie 
de  2  chiens,  11  jours  après  l'inoculation. 

Le  l'''  avait  été  soumis  aux  injections  de  tuberculine, 
et  à  l'ouverture  du  cadavre  nous  fûmes  très  étonnés'  de  con- 
stater la  présence  de  tubercules  comme  nous  n  en  avions 
jamais  vu  à  pareille  époque  et  même  plus  tard. 

Après  11  jours,  il  y  avait  des  tubercules  dont  les  plus 
gros  atteignaient  3,  4  millimètres  de  diamètre.  Nous  fûmes 
stupéfaits  en  ouvrant  le  2*  chien,  le  témoin,  qui  n*avait  pas 
reçu  d'inoculation  de  tuberculine.  Pour  un  œil  non  exercé, 
le  péritoine  aurait  pu  passer  pour  tout  à  fait  normal.  11  était 
un  peu  plus  blanc  et  moins  transparent  que  normalement  ; 
à  l'œil  nu,  on  n'apercevait  aucune  nodosité.  Si  l'on  s'était 
borné  à  cet  examen  superficiel,  on  aurait  pu  dire  que  la 
tuberculine  favorisait  la  tuberculose. 

Mais  quand  l'examen  microscopique  fut  pratiqué,  il  fut 
tout  à  l'avantage  du  chien  traité,  au  point  de  vue  de  la 
défense  de  l'organisme. 

Chez  le  chien  témoin,  le  péritoine,  à  peine  altéré,  mon- 
trait des  bacilles  en  masse,  tandis  que  chez  le  chien  traité, 
malgré  les  apparences  contraires,  les  bacilles  étaient  beau- 
coup plus  rares. 

Nous  devons  reconnaître  que  les  différences  n'étaient  pas 
toujours  aussi  marquées,  au  point  de  vue  de  la  prolifération 
cellulaire.  Mais  d'une  façon  générale,  le  néoplasme  tubercu- 
leux est  beaucoup  plus  développé  chez  le  chien  traité  que  chez 
le  témoin,  bien  entendu  si  F  on  tient  compte  de  la  dose  injectée 
et  du  temps  écoidé depuis  Vinjection. 

Nous  croyons  pouvoir  conclure  de  ce  fait  que,  chez  le 
chien  au  moins,  la  néoplasie  tuberculeuse  doit  être  considérée 
comme  une  réaction  locale  favorable  de  rorganisme,  comme 
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signe  d'une  défense  s'exerçant  avec  plus  d'énergie.  Toutes 
choses  égales  d  ailleurs,  plus  le  tubercule  se  développe  rapi- 
dement, plus  ily  a  de  résistancede  la  part  de  ranimai  infecté. 

Ce  qui  nous  confirme  dans  notre  opinion  c'est  que  chez  la 
chèvre,  dont  la  résistance  à  la  tuberculose  est  bien  connue, 
nous  avons  toujours  vu  les  tubercules  se  développer  avec 
une  grande  rapidité. 

Pour  bien  faire  ressortir  la  marche  différente  selon  que 
ranimai  est  abandonné  à  ses  propres  forces  ou  aidé  dans  sa 
résistance  par  les  injections  de  tuberculine,  nous  choisissons 
3  couples  d'animaux,  injectés  à  la  même  époque  et  avec  les 
mêmes  doses  de  bacilles. 

Couple  tué  après  //  jours.  —  Faible  dose  de  bacilles.  Ce 
sont  les  2  animaux  dont  il  a  été  question  plus  haut  et  dont 
les  lésions  macroscopiques  étaient  si  inégalement  dévelop- 
pées. 

Chien  témoin^  dont  Tépiploon  était  à  peine  épaissi, 
montre  après  coloration  une  foule  de  bacilles^  surtout  le 
long  des  gros  vaisseaux  (fig.  10,  pi.  III). 

La  plupart  de  ces  bacilles  sont  notablement  plus  longs 
que  ceux  qui  constituaient  Témulsion  injectée.  En  outre,  un 
grand  nombre  d'entre  eux  forment  des  faisceaux. 

Ces  deux  caractères,  allongement  et  groupement  en 
amas,  nous  ont  toujours  indiqué  que  les  bacilles  sont  en  état 
de  pullulation  active. 

La  figure  11  (pi.  III)  est  une  coupe  de  l'épiploon  du 
même  chien  en  dehors  des  gros  vaisseaux,  et  dans  une  région 
011  les  bacilles  sont  plus  rares.  Quoique  l'inoculation  remonte 
à  11  jours,  les  lésions  sont  peu  marquées  :  elles  se  réduisent 
à  la  turgescence  des  noyaux  et. une  légère  multiplication 
cellulaire. 

Chien  vacciné,  —  Comme  nous  l'avons  dit,  il  présentait 
des  tubercules  magnifiques,  qui  ont  fait  croire  à  première 
vue  à  une  extension  considérable  de  l'infection  bacillaire. 

La  figure  12  (pi.  Il)  reproduit  un  de  ces  tubercules  à 
un  faible  grossissement.  On  y  voit  deux  sortes  de  noyaux  : 
les  noyaux  plus  grands  et  plus  pâles  des  cellules  fixes,  les 
noyaux  plus  petits  et  plus  colorés  des  cellules  lymphatiques. 
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Le  tubercule  repose  sur  une  couche  de  cellules  adipeuses. 

La  fig.  13  (pi.  IV)  nous  représente  une  partie  de  la  même 
coupe,  vue  à  un  fort  grossissement.  Les  bacilles  y  sont  re- 
lativement clairsemés;  plusieurs  cellules  n'en  renferment 
qu'un  ;  en  outre  ces  bacilles  sont  courts. 

Tous  signes  qui  indiquent  qu'ils  se  trouvent  dans  de 
mauvaises  conditions  de  végétation.  Pour  ce  qui  regarde  la 
structure,  ce  tubercule  ne  s'écarte  pas  du  type  que  nous 
avons  appris  à  connaître  dans  la  I'^  partie  de  ce  travail.  On  y 
trouve  des  cellules  fusiforraes  ou  étoilées  à  gros  noyau,  et 
constituant  les  cellules  fixes  :  entre  ces  cellules  existent 
des  espaces  vides,  occupés  par  les  leucocytes. 

Chien  traité.  —  Tué  après  21  jours  :  faible  dose. 

C'est  le  i^  chien  qui  nous  ait  montré  des  bacilles  en  dé- 
générescence. La  fig.  14  (pi.  IV)  nous  montre  une  coupe  à  tra- 
vers l'épiploon.  On  y  reconnaît  de  suite  les  cellules  fixes 
ordinaires.  Malgré  l'époque  reculée  de  l'injection,  les  bacilles 
sont  restés  courts,  isolés;  de  plus,  leur  substance  n'est  plus 
continue,  mais  parait  formée  de  granulations  placées  bout 
à  bout.  Quelques  granulations  isolées  se  rapportent  à  des 
bacilles  en  voie  de  disparition. 

Ajoutons  que  beaucoup  de  bacilles  ne  se  colorent  plus  en 
rouge  vif,  mais  présentent   une  teinte  rose  pâle.  Ils  sem 
blaient  retenir  la  matière  colorante  avec  moins  d'énergie. 
Nous  n'avons  pu  les  déceler  qu'à  la  méthode  de  Ziehl-Gabbet. 

Chiens  tués  après  33  jours,  —  Forte  dose. 

Chien  témoin  :  les  tubercules  sont  extrêmement  riches  en 
bacilles  (fig.  15,  pi.  IV).  Presque  chaque  cellule  en  renferme 
et  dans  certaines  on  en  compte  jusqu'à  30  et  40.  Un  grand 
nombre  de  ces  bacilles  sont  allongés  et  en  faisceaux.  Il  y  a 
lieu  de  remarquer  que  les  noyaux  de  beaucoup  de  ces  cel- 
lules sont  à  peine  colorés  par  l'hématoxyline  :  c'est  comme 
une  nécrose  de  coagulation. 

Chien  traité  :  beaucoup  de  nodosités  présentent  au  centre 
des  parties  où  les  noyaux  sont  devenus  rares  et  se  colorent 
mal.  Les  corps  protoplasmatiques  fusiformes  sont  remplacés 
par  une  masse  finement  granuleuse.  C'est  exclusivement 
dans  cette  partie  que  Ton  rencontre,  par-ci  par-là,  des  bacilles 
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mal  colorés  ou  fragmentés.  Ces  espaces  occupés  par  les  ba- 
cilles présentent  peu  d'étendue,  tandis  que  chez  l'animal 
témoin,  le  champ  bacillaire  s'étend  sur  une  étendue  consi- 
dérable (fig.  16,  pi.  III). 

Chien  vacciné  tué  après  87  jours.  —  A  Touverture  du 
ventre,  ce  qui  nous  frappe  tout  d'abord,  c'est  la  consistance 
ferme  du  tubercule. 

Nous  avions  l'habitude  à  chaque  autopsie  d'écraser  quel- 
ques tubercules  entre  deux  porte-objets,  à  l'efiTet  de  nous 
faire  une  idée  sur  le  nombre  des  bacilles.  Jusqu'à  présent  cet 
écrasement  avait  été  relativement  facile,  les  tubercules  se 
laissant  écraser  et  désagréger  sous  une  pression  faible.  Au 
contraire  les  nodosités  du  chien  de  87  jours,  qui  nous 
occupe,  se  font  remarquer  par  leur  dureté  et  font  naître 
ridée  qu'ils  doivent  être  le  siège  d'une  transformation 
fibreuse.  Sur  les  coupes  on  trouve  une  nécrose  avancée  dans 
la  plupart  des  nodosités. 

La  figure  17  (pi.  IV)  nous  représente  trois  tubercules.  Le 
plus  grand  ne  montre  plus  aucun  noyau  dans  la  partie  cen- 
trale; le  moyen,  des  noyaux  rares,  et  le  petit  est  encore 
parsemé  de  noyaux  dans  toute  son  épaisseur.  A  la  périphérie 
des  tubercules,  on  remarque  une  striation  concentrique.  A 
un  plus  fort  grossissement  (fig.  18,^pl.  111),  on  reconnaît  dans 
les  parties  nécrosées  des  noyaux  à  un  stade  plus  ou  moins 
avancé  de  disparition.  Ces  noys^ux  sont  séparés  par  une  sub- 
stance finement  homogène,  qui  ne  présente  plus  de  traces 
de  corps  cellulaires.  En  dehors  des  parties  nécrosées,  on 
reconnaît  très  bien  la  couche  de  nature  spéciale  que  nous 
n'avons  pas  encore  rencontrée,  et  qui  est  du  tissu  conjonctif 
en  voie  d'organisation. 

Les  corpuscules  de  ces  couches  ne  sont  pas  étoiles  et  tur- 
gescents comme  ceux  du  tissu  tuberculeux  proprement  dit  : 
ils  n'ont  pas  non  plus  les  noyaux  vésiculeux  de  ces  cellules, 
mais  le  plus  souvent,  ce  sont  des  corps  fusiformes,  à  couche 
protoplasmatique  étroite.  Ces  corpuscules  écrasés,  à  noyau 
en  bâtonnets,  se  colorent  d'une  façon  diffuse.  Le  long  de  ces 
corpuscules  et  accolées  contre  eux,  on  voit  de  fines  fibrilles 
de  tissu  conjonctif. 
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Chaque  tubercule  est  ainsi  entouré  par  une  couche  de 
tissu  conjonctif  jeune,  qui  Tenferme  de  tous  côtés,  et  à  la- 
quelle il  faut  sans  doute  attribuer  la  résistance  que  le  tu- 
bercule oppose  à  Técrasement. 

Que  çont  devenus  les  bacilles?  Ils  sont  très  rares  et,  pour 
les  découvrir,  il  est  nécessaire  d'employer  toute  son  atten- 
tion (fig.  19  pi.  IV).  C'est  dans  les  parties  nécrosées  qu'il 
faut  les  chercher. 

Nous  pouvons  dire  que  les  bacilles,  sous  forme  d'un 
trait  homogène  bien  coloré,  font  totalement  défaut.  Le  ba- 
cille altéré  se  montre  formé  par  une  série  de  granulations. 
D'autres  sont  comme  rongés,  d'autres  encore  réduits  à  de 
petits  points.  En  certains  points,  beaucoup  de  bacilles  ne 
prennent  la  matière  colorante  que  d'une  façon  très  légère. 
Les  bacilles  colorés  en  rouge  vif,  fascicules,  font  entièrement 
défaut. 

En  résumé,  la  tuberculine  a  exercé  une  action  manifeste 
sur  la  marche  de  la  tuberculose. 

Chez  les  chiens  témoins,  sans  aucune  exception,  nous 
avons  vu  l'infection  progresser  sans  cesse  et  entraîner  la 
mort  chez  les  animaux  que  nous  laissions  suffisamment 
longtemps  en  vie. 

Les  bacilles  se  multipliaient,  à  tel  point  que  de  nom- 
breuses cellules  en  étaient  littéralement  bourrées. 

Chez  les  chiens  traités  au  contraire,  la  multiplication  est 
comme  frappée  d'arrêt. 

Les  bacilles  restent  rares,  le  plus  souvent  isolés  dans  les 
cellules,  puis  ils  prennent  mal  la  matière  colorante,  devien- 
nent granuleux  et  disparaissent. 

Mais  l'action  de  la  tuberculine  ne  se  fait  pas  seulement 
sentir  dans  le  péritoine;  elle  étend  aussi  son  action  sur  la 
généralisation. 

Dans  les  viscères  des  chiens  traités,  les  bacilles  sont 
rares,  quelquefois  impossibles  à  trouver,  et  presque  toujours 
dégénérés,  tandis  qu'ils  sont  nombreux  et  bien  colorés  chez 
les  témoins.  11  ne  serait  à  notre  avis  nullement  téméraire  de 
voir,  dans  les  organismes  clairsemés  des  animaux  traités,  des 
bacilles  qui  ont  pénétré  dans  les  viscères  avant  le  commen- 
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cernent  du  traitement  et  que  la  tuberculine  a  réduits  à  Tim- 
mobilité. 

Gomment  expliquer  l'action  de  la  tuberculine?  Le  tuber- 
cule du  chien  traité  ne  diffère  pas  essentiellement  de  celui 
du  chien  témoin. 

Des  deux  côtés  nous  avons  des  cellules  conjonctivales  et 
des  leucocytes,  enfin  la  répartition  des  bacilles  est  la  même  : 
dans  les  premiers  jours,  on  les  trouve  dans  les  globules 
blancs  et  dans  les  cellules  fixes,  plus  tard  dans  ces  der- 
nières seulement. 

La  tuberculine  ne  semble  donc  pas  mettre  en  jeu  de  fac- 
teur spécial.  D'après  nous,  elle  renforce  simplement  les 
forces  de  Forganisme  dans  la  défense  contre  les  bacilles, 
l'englobement  par  les  cellules  fixes.  Chez  les  chiens  ordi- 
naires, c'est  le  bacille  qui  l'emporte,  aussi  il  pullule  lente- 
ment, mais  sûrement.  Chez  les  chiens  traités  la  cellule  dé- 
développe un  supplément  d'activité  et  ce  supplément  est 
suffisant  pour  lui  amener  la  prédominance  et  la  victoire. 

II  nous  reste  un  devoir  à  remplir.  Pendant  tout  le  cours 
de  ces  recherches,  M.  le  professeur  Denys  ne  nous  ménagea 
ni  ses  encouragements  ni  ses  conseils  désintéressés. 

Que  notre  cher  mattre  reçoive  ici  l'hommage  de  notre 
profonde  reconnaissance. 
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EXPLICATION  DES  PLANCHES  I  A   IV 
(Tous  les  dessins  ont  été  faits  à  la  chambre  claire.) 

Fio.  1.  —  2  groupes  de  leucocytes,  attachés  à  un  jeune  tubercule  de  Tépi 
ploon  de  chien. 

Zeiss,  chambre  chaude,  4.  D. 

Fio.  2.  —  Coupe  de  Tépiploon  de   chien.  48   heures  après  Tinjection  des 

bacilles. 

a,  cellules  flxei  pédiculëes; 

V,  vaisseau  capillaire; 

/,  leucocytes  polymorphes. 

Zeiss,  4  1/12.  Héroatoxyline,  Ziehl. 

Fio.  3.  —  Coupe  de  l'épiploon  du  même  chien. 

Fio.  4.  —  Coupe  de  l'épiploon  de  chien,  3  jours  après  Tinjection  des  bacilles. 
Zeiss,  4  1/12.  Hématoxyline,  Ziehl. 

FiG.  5.  —  Coupe  de  l'épiploon  de  chien,  6  jours  après  l'injection  des  bacilles. 
Zoiss,  4  1/12.  Hématoiyline.  Ziehl. 

Fio.  6.  —  Coupe  d'un  tubercule  de  l'épiploon  d'un  jeune  chien,  36  heures 
après  l'injection  des  bacilles. 

Zeiss,  4  1/(2.  Hématoxylioe,  ZiohI. 
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Fio.  7.  —  Coupe  d'un  tubercule  de  Tépiploon  du  même  animal. 
Zoies,  4  D.,  Oram. 

PiG.  8.  —  Coupe  d'un  tubercule  de  l'épiploon  du  même  animal. 
Zeii8,  4  D.,  Oram. 

Fio.  9.  —  Éléments  cellulaires  de  Texsudat  péritonéal  produit  par  l'injection 
des  bacilles. 

a,  coUale  endothéliale  à  2  noyaax,  et  renfermant  5  leucocytes; 
A,  cellnle  endothéliale  à  3  noyaax,  renfermant  dans  une  vacuole  an  leuco- 
cyte en  digestion  ; 

c,  cellule  endothéliale  renfermant  2  leucocytes  chacun  dans  une  vacuole  ; 

d,  cellule  endothéliale  renfermant  des  bacilles  ; 

e,  cellule  endothéliale  avec  des  leucocytes  en  partie  détruits  et  des  bacilles. 

FiG.  10.  ~  Morceau  de  l'épiploon  d'un  chien  témoin,  11  jours  après  l'injec- 
tion des  bacilles.  Étalé  sur  porte-objet  et  coloré  par  la  méthode  de  Ziehl- 
Gabbet  après  dessiccation. 
Zeiss,  4  1/12. 

Pio.  1i.  —  Coupe  de  l'épiploon  du  même  chien. 
Zeiss,  4  1/12. 

PiG.  12.  —  Coupe  de  l'épiploon  d'un  chien  traité  à  la  tuberculine»  11  jours 
après  l'injection  des  bacilles. 

Zeiss,  G. -A. 

Fio.  13.  —  Coupe  de  l'épiploon  du  même  chien. 
Zeiss,  4  1/lS.  Hématoxyline,  ZiehI. 

FiG.  14.  —  Coupe  de  l'épiploon  d'un  chien  traité,  21  jours  après  l'injection 
des  bacilles. 

Zeiss,  4  1/12.  Ziehl,  Gabbet. 

Fio.  15.  —  Coupe  de  l'épiploon  d'un  chien  témoin,  33  jours  après  l'injection 
des  bacilles. 

Zeiss,  4  1/12.  Hématoiyline,  Ziehl. 

Fio.  16.  —  Coupe  de  l'épiploon  d'un  chien  traité,  même  époque  que  le  pré- 
cédent. 

Zeiss,  4  1/12.  Hématoxyline,  Ziehl. 

Fio.  17.  —  Coupe  de  l'épiploon  d'un  chien  traité,  87  jours  après  l'injection 
des  bacilles. 

Zeiss,  4  1/12.  Hématoxyline,  Ziehl. 

PiG.  18.  —  Coupe  de  l'épiploon  d'un  chien  traité,  87  jours  après  l'injection 
des  bacilles. 

Zeiss,  4.  A. 

FiG.  19.  —  Coupe  de  l'épiploon  du  même  chien. 
Zeiss,  4.  D. 
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I.  HISTORIQUE.  PLAN.    MÉTHODE   EXPÉRIAIENTALE 

L'agglutination  du  bacille  de  Nicolaïer  par  le  sang  ou  le 
sérum  des  tétaniques,  par  le  sérum  antitétanique  est  une 
question  presque  inexplorée. 

Bordel*,  dans  son  mémoire  sur  le  mode  d^action  des 
sérums préventif Sy  fait  allusion,  dans  deux  passagers,  à  l'agglu- 
tination des  cultures  de  bacille  de  Nicolaïer  par  le  sérum 
de  cheval  normal  ou  immunisé,  sans  donner  les  doses 
employées,  sans  distinguer  entre  le  sérum  normal  et  le 
sérum  antitétanique.  Pour  lui,  «  le  bacille  de  Nicolaïer  est 
susceptible  de  présenter  au  plus  haut  degré  le  phénomène 
de  l'agglutination  ». 

L'année  suivante,  Sabrazès  et  Rivière  *  affirment  qu'aucun 
sérum  normal  n'est  agglutinant,  tandis  que  les  sérums  pro- 
venant de  tétaniques  (homme,  chien)  ou  le  sérum  antitéta- 
nique agglutinent.  Il  y  aurait  un  séro-diagnostic  du  tétanos. 
Sabrazès  et  Rivière  ont  employé  l'addition  du  sérum  à  1/10 
et  1/20  à  des  cultures  âgées  de  1  à  3  jours,  et  aussi,  pour  le 
cas  humain,  la"^  culture  en  présence  du  sang.  Faisons  remar- 

1.  J.  RoRDBT,  Annales  Pasteur,  1896,  p.  206  et  211. 

2.  SABRAzis  et  Rivière,  Soc,  de  biologie,  26  juin  1897. 
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quer  dès  maintenant  que  ces  auteurs  sont  en  contradiction 
avec  Bordet,  puisqu'ils  considèrent  les  sérums  antidiphté- 
rique et  antistreptococcique  (très  certainement  de  chevaux) 
comme  non  agglutinants.  Notons  aussi  que  les  résultats 
.  positifs  de  séro-diagnostic  ont  été  obtenus  avec  du  sang 
d'homme  ou  de  chien,  qui,  nous  le  verrons  plus  loin,  peut 
parfois  agglutiner  normalemeat. 

Bensaude  ',  dans  sa  thèse,  confirme,  avec  la  collaboration 
d'Achard,  le  fait,  vu  par  Bordet,  que  le  sérum  de  cheval 
normal  agglutine.  Chez  un  cheval  tétanique  la  réaction  lui 
a  paru  plus  rapide  à  1/20.  Quatre  tétanos  humains  lui  ont 
donné  des  résultats  négatifs  (1/5  et  1/10);  trois  avaient  reçu 
des  injections  de  sérum  antitétanique  ;  un  était  en  convales- 
cence. Bensaude  cite  trois  cas  humains  de  Weinberg,  égale- 
ment négatifs.  Voilà  donc  7  résultats  négatifs  dé  séro-dia- 
gnostic chez  rhomme.  L'addition  de  sérum  a  toujours  été 
faite  à  la  culture  développée. 

Tels  sont  les  seuls  renseignements,  d'ailleurs  contradic- 
toires, que  nous  avons  rencontrés  dans  la  littérature. 

Notre  but  primitif,  en  commençant  nos  recherches ,  avait 
été  de  savoir  si  le  séro-diagnostic  était  possible  avant  l'appa- 
rition des  contractures,  à  une  époque  où  le  sérum  antitéta- 
nique pourrait  être  sûrement  efficace.  Nous  avons  ensuite 
élargi  notre  programme  en  étudiant  le  pouvoir  agglutinant 
du  sérum  antitétanique. 

Nos  104  expériences  (dont  les  premiers  résultats  ont  déjà 
été  publiés  ')  seront  relatées  m  extenso  dans  la  thèse  de  l'un 
de  nous^.  Elles  ont  porté  sur  le  sang  ou  le  sérum  de 
56  hommes  ou  animaux  normaux,  tétaniques  ou  immunisés. 

Nous  avons  utilisé  les  deux  principaux  procédés  de 
recherche  de  l'agglutination  :  F  addition  à  la  culture  faite  et 
r addition  avant  la  végétation  {culture  en  présence). 

Le  premier  procédé  est  le  plus  commode  et  le  plus  con- 
stant. Il  donne  avec  le  même  sérum  des  résultats  qui  varient 


1.  BBRBAUDBr  Le  phénomène  de  V agglutination  etc.,  thèse  de  Paris,  1897, 

2.  J.  CouiuiOiiT,  Congrès  de  Nantes,  août  1898;  Soc,  de  biol.y  3  déc.  1898. 

3.  JiTLLisif,  L'agglutination  du  bacille  de  Sicolaïery  etc.,  thèse  de  Lyon, 
1898-1899. 
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peu.  Le  sang  ou  le  sérum  est  additionné  et  intimement 
mélangé  à  la  culture  dans  des  petits  tubes  de  6  à  7  millimè- 
tres de  diamètre.  L'âge  de  la  culture  n'a  pas  une  très  grande 
importance;  nous  avons  agglutiné  facilement  des  cultures 
de  25  jours.  Cependant  les  cultures  jeunes  sont  un  peu  plus 
sensibles.  Nous  avons  presque  toujours  employé  des  cultures 
de  24  heures  à  6  jours.  Le  milieu  était  du  bouillon  de  bœuf 
ou  de  veau,  salé  à  10  p.  1 000  et  peptoné  à  20  p.  1 000.  L'addi- 
tion de  1  p.  100  de  gélatine  parait  sans  inconvénient. 

Les  proportions  du  mélange  de  sérum  et  de  culture  ont 
été  très  variables,  ainsi  qu'on  le  verra;  des  tubes  à  1/3  ont 
toujours  été  faits  pour  les  sérums  non  agglutinants. 

L'agglutination  peut  se  manifester  presque  instanta- 
nément; des  examens  successifs  pendant  plusieurs  heures 
sont  indispensables  pour  les  sérums  peu  agglutinants  ou  les 
dilutions  limites. 

Le  second  procédé  consiste  à  mélanger  du  sang  ou  du 
sérum  à  du  bouillon  ensemencé  en  même  temps  avec  du 
bacille  de  Nicolaïer.  Le  mélange  est  cultivé  à  -f  38<>,  à  l'abri 
de  l'oxygène.  L'examen  est  fait  au  bout  de  24  ou  48  heures. 
Ce  procédé  est  plus  sensible  que  le  précédent.  Gomme  on  le 
verra,  le  même  sérum  est  presque  toujours  plus  agglutinant 
par  la  culture  en  présence  que  par  l'addition  à  la  culture 
faite  dans  la  même  proportion;  bien  plus,  un  sérum  qui 
n'agglutine  pas  la  culture  faite  peut  être  légèrement  agglu- 
tinant si  on  fait  le  mélange  avant  la  végétation.  Néanmoins 
la  culture  en  présence  n'est  pas  le  procédé  de  choix,  car  il  est 
inconstant.  Pour  des  raisons  difficiles  à  déterminer  (qualité  du 
bouillon,  delà  peptone;  abondance  de  l'ensemencement,  etc.), 
le  même  sérum  a  un  pouvoir  agglutinant  variable  suivant  les 
essais,  en  apparence  identiques,  qu'on  fait  par  la  culture  en 
présence. 

Ce  pouvoir  est  au  contraire  très  fixe  si  on  additionne  des 
cultures  faites,  même  d'âges  et  en  milieux  différents.  De 
plus,  la  nécessité  de  faire  plusieurs  cultures  dans  le  vide 
pour  le  dosage  du  pouvoir  d'un  seul  sérum  entraînant  à  des 
opérations  assez  longues,  on  arrive  à  considérer  la  culture 
en  présence  comme  un  procédé  de  contrôle  et  non  comme  le 
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procédé  usuel.  Sa  trop  grande  sensibilité,  sa  longueur  tech- 
nique le  mettent  au  second  plan.  Nous  Tavons  cependant 
continuellement  employé  parallèlement  au  premier. 

Deux  échantillons  de  bacille  tétanique  ont  été  utilisés  : 
Tun  que  nous  possédons  depuis  6  ans  au  laboratoire  de  Lyon 
et  l'autre  qui  nous  a  été  obligeamment  envoyé,  en]  1897,  par 
le  professeur  Nocard.  Ils  sont  tous  deux  également  agglu- 
tinables. 

Nous  avions,  au  début,  essayé,  pour  faciliter  les  manipu- 
lations, les  différents  procédés  de  culture  des  anaérobies  qui 
utilisent  l'absorption  de  l'oxygène  par  une  substance  avide 
de  ce  gaz,  et  spécialement  celui  de  H.  Buchner.  Le  vide 
pneumatique  est  préférable.  Presque  toutes  nos  cultures  ont 
donc  végété  en  pipettes  à  boule,  dans  le  vide,  à  +  38®. 

L'examen  macroscopique  des  cultures  est  insuffisant. 
Lorsque  l'agglutination  est  très  forte  et  très  rapide,  la  for- 
mation de  grumeaux,  leur  dépôt  au  fond  du  tube,  la  clarifi- 
cation du  liquide  sont  des  plus  caractéristiques,  mais,  le  plus 
souvent,  ïexamen  microscopique  est  indispensable.  Un  objec- 
tif sec.  grossissant  500  à 600  fois,  est  suffisant.  La  goutte  sera 
examinée  fraîche,  sans  aucune  coloration. 

Les  cultures  de  bacilles  de  Nicolaïer,  surtout  jeunes,  n'ont 
aucune  tendance  à  l'agglutination  spontanée.  Les  bacilles 
sont  bien  isolés,  assez  mobiles.  Leur  spore  très  réfringente 
rend  la  mise  au  point  des  plus  faciles. 

Même  laissée  à  l'air  pendant  48  heures,  une  culture  n'ag- 
glutine pas  spontanément;  il  se  forme  un  dépôt  au  fond  du 
tube,  mais  sans  adhérence  des  bacilles  entre  eux. 

Lorsque  l'agglutination  est  bien  nette,  les  bacilles  sont 
réunis,  immobiles,  en  énormes  amas  occupant  quelquefois 
tout  le  champ  du  microscope,  ressemblant,  comme  on  l'a  dit, 
à  des  paquets  d'épingles  mélangées  au  hasard.  Les  bâtonnets 
se  croisent  dans  toutes  les  directions;  les  spores  sont  bien 
apparentes.  Aucun  bacille  isolé  ne  s'aperçoit  entre  les  amas. 
Il  va  sans  dire  que  tous  les  intermédiaires  sont  possibles 
entre  cette  agglutination  intense  et  la  présence  de  quelques 
très  petits  amas,  formés  de  quatre  ou  cinq  bacilles,  flottant 
au  milieu  d'une  multitude  de  bacilles  libres. 
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Les  amas  de  bacilles  de  Nicolaïer  agglutinés  sont  relati- 
vement peu  solides  et  leur  fragmentation  est  facile,  sans 
toutefois  arriver  jusqu'à  Tisolement  complet  de  chaque  élé- 
ment. Cette  fragmentation  est  presque  fatale  dans  les  cul- 
tures en  présence  au  moment  de  la  rentrée  de  Tair  dans  la 
pipette. 

Des  préparations  fixées  et  colorées  montrent  que  chaque 
bacille  a  gardé,  dans  Tamas,  son  individualité  propre.  On 
voit  les  bacilles  fortement  colorés  noyés  dans  une  gangue 
amorphe  plus  pâle. 

11.  —  ESSAIS  d'aGGLUTIISATION  PAR  LE  SANG  OU  LE  SÉRUM  DE  l'hOMME 

ET  d'animaux   normaux 

Ces  essais  étaient  le  prélude  indispensable  des  expériences 
devant  porter  sur  le  sang  ou  le  sérum  de  Thomme  et  d'ani- 
maux tétaniques  ou  immunisés. 

Les  deux  procédés  ont  été  utilisés. 

Les  résultats  ont  été  complètement  négatifs,  par  les  deux 
procédés  et  même  à  la  dose  considérable  de  1/3  (une  goutte 
de  sang  ou  sérum  pour  trois  gouttes  de  culture),  avec  le  sang 
ou  le  sérum  d'animaux  très  sensibles  au  tétanos  tels  que  : 
souris  blanchey  cobaye^  lapin^  grenouille^  ou  moins  sensibles 
tels  que  la  poule,  ou  réfractaires  tels  que  la  tortue.  Même 
après  48  heures,  la  culture  faite,  additionnée  de  sérum,  ne 
présentait  aucune  tendance  à  l'agglutination;  à  Tàge  de 
48  heures  la  culture  en  présence  n'était  nullement  agglu- 
tinée. 

Ont  été  expérimentés  les  sangs  ou  sérums  de  : 

2  souris  blanches,  2  cobayes,  5  lapins,  2  grenouilles, 
1  poule,.  1  tortue. 

11  faut  ajouter  à  ces  animaux  tous  ceux  qui  ont  servi  aux 
tentatives  de  séro-diagnostic  (voir  III)  et  dont  le  sang  n'a 
pas  non  plus  agglutiné. 

Les  résultats  ont  été  presque  constamment  négatifs,  mais 
avec  quelques  exceptions,  pour  Vhomme  et  le  chien. 

Cinq  essais  ont  été  faits  avec  du  sang  ou  des  sérosités 
pathologiques  humaines.  Le  sang  d'un  homme  sain  et  d'un 
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malade  atteint  d'hémorragie  cérébrale,  les  sérosités  de  deux 
hydrothorax  (cardiaque  et  brightique)  n'ont  jamais  agglu- 
tiné, même  à  1/3,  par  aucun  des  deux  procédés.  Seul  le  sang 
d'un  typhique  (en  pleine  période  fébrile,  avec  phlébite  et 
pleurésie],  qui  n'agglutinait  d'ailleurs  pas  à  1/3  la  culture 
faite,  a  a^lutiné  légèrement  h  1/3  la  culture  en  présence.  A 
1/10  l'agglutination  était  nulle.  Si  on  ajoute  le  casde tétanos 
humain  que  nous  relaterons  plus  loin  où  le  sang  n'aggluti- 
nait pas,  on  peut  conclure  que  le  sang  humain,  pas  plus  que 
les  sérosités,  n'est  agglutinant.  11  est  cependant  juste  de 
signaler  le  très  léger  pouvoir  agglutinant  de  certains  sérums 
(la  fièvre  typhoïde  doit-elle  être  mise  en  cause?)  essayés  à 
de  fortes  doses  par  le  procédé  de  la  culture  en  présence.  Le 
cas  de  séro-diagnostic  positif  de  Sabrazès  et  Rivière  avait  été 
obtenu  par  ce  procédé. 

Avec  le  chien  les  résultats  sont  en  général  négatifs.  De 
nombreux  essais  à  1/3, 1/5,  et  par  les  deux  procédés,  n'ont 
montré  aucune  tendance  à  l'agglutination.  D'autre  part,  le 
sang  d'un  chien  qui  n'agglutinait  pas  la  culture  faite  à  1/3 
s  est  montré  légèrement  agglutinant  à  1/3  par  la  culture  en 
présence.  A  1/10  l'action  était  nulle.  Disons  de  suite  que 
nous  retrouverons  ce  chien,  au  chapitre  III,  en  plein  tétanos. 
Son  sang  n^agglutinait  même  plus  à  1/3  par  la  culture  en 
présence.  La  réserve  que  nous  faisons  pour  le  chien  est  donc 
de  même  ordre  que  celle  faite  pour  l'homme,  c'est-à-dire 
très  légère.  Ces  faits  démontrent  simplement  l'inconstance, 
la  trop  grande  sensibilité  du  procédé  par  la  culture  en  pré- 
sence, ain^i  que  nous  l'avons  dit  plus  haut. 

Ces  réserves  sur  le  sang  du  chien  nous  sont  encore  dic- 
tées par  le  fait  de  séro-diagnostic  positif  chez  le  chien  publié 
par  Sabrazès  et  Rivière  et  par  un  fait  semblable  que  nous 
relaterons  plus  loin.  Sur  8  chiens  tétaniques,  un  seul  a 
agglutiné  (d'ailleurs  assez  fortement).  N'était-ce  pas  un  cas 
de  sérum  normalement  agglutinant? 

Avec  le  sérum  de  cheval  ou  d^dne  les  résultats  sont  tou- 
jours positifs.  C'est  la  confirmation  des  faits  avancés  par 
Bordet,  Achard  et  Bensaude.  Nous  avons  essayé  le  sérum  de 
6  chevaux  : 
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2  sénims  normaux  non  préparés. 
1  sérum  antidiphtérique  (de  Lyon). 

a.  Non  préparé;   —    b.    Additionné  d'eucalyptol 
4  p.  1000  et  chauffé  30  minutes  à  +  SQ^". 
1  sérum  antidiphtérique  (de  Grenoble). 
1  sérum  antidiphtérique  (de  Lille). 

I  sérUm  antidiphtérique  (de  Montpellier). 

Tous  CCS  sérums  ont  agglutiné  soit  la  culture  faite,  soit  la 
culture  en  présence. 

Le  dosage  de  ce  pouvoir  agglutinant  a  été  soigneusement 
fait  pour  chacun  d'eux,  afin  de  comparer  la  puissance  agglu- 
tinante du  sérum  de  cheval  normal  et  celle  du  sérum  anti- 
tétanique. Les  résultats  ont  été  sensiblement  les  mêmes  par 
les  deux  procédés. 

Les  deux  sérums  normaux  ont  agglutiné  la  culture  faite 
lentement  (6  à  8  heures)  à  \  /20  et  n'ont  pas  agglutiné  au- 
dessous  de  1/50  même  après  24  heures. 

Le  sérum  antidiphtérique  de  Lyon  n'agglutinait  que  lé- 
gèrement à  1/8  à  la  6*  heure  et  n'agglutinait  pas  à  1/60 
après  24  heures. 

Le  sérum  antidiphtérique  de  Grenoble  a  été  le  plus 
agglutinant.  L'agglutination  était  rapidement  intense  aux 
fortes  doses;  elle  était  appréciable  à  1/80  à  la  2*  heure;  elle 
n'atteignait  cependant  pas  1/100  à  la  24"^  heure. 

Le  sérum  antidiphtérique  de  Lille  s'est  montré  très  fai- 
blement agglutinant;  le  mélange  à  1/50  ne  présentait  aucun 
amas  à  la  24®  heure. 

Le  sérum  antidiphtérique  de  Montpellier  était  également 
peu  agglutinant;  son  pouvoir  ne  dépassait  pas  1/80  en 
24  heures. 

II  faut  en  conclure  que  le  sérum  de  cheval  est  toujours 
agglutinant.  Ce  pouvoir  dépasse  rarement  1/50  et  n* atteint 
/amats  1/100.  L'immunisation  antidiphtérique,  le  chauffage 
de  30  minutes  à  +  59^  l'addition  de  4  p.  1 000  d'eucalypto 
ne  paraissent  pas  modifier  la  propriété  agglutinante  du  sé- 
rum de  cheval. 

Le  sang  d'un  âne  a  été  nettement  agglutinant  à  1/10;  au 
bout  de  24  heures  le  mélange  à  1/25  n'était  pas  agglutiné. 
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11  faut  conclure  de  toutes  ces  expériences  que  le  sang  ou 
le  sérum  de  Y  hommes  de  la  souris  blanche,  du  cobaye,  du  /a- 
pin,  de  la  grenouille,  du  chien  (animaux  sensibles  au  téta- 
nos), de  Idi  poule  (animal  moins  sensible),  de  la  tortue  (ani- 
mal réfractaire)  n'agglutinent  pas  les  cultures  de  bacilles  de 
Nicolaïer  (addition  après  ou  avant  la  végétation).  Exception- 
nellement, cependant,  le  sang  de  l'homme  ou  du  chien  peut 
être  très  légèrement  agglutinant  par  la  culture  en  présence. 
Le  sérum  de  cheval  ou  d'âne  (animaux  très  sensibles)  est 
toujours  doué  d'un  pouvoir  agglutinant  qui  toutefois  se  ma- 
nifeste rarement  au-dessous  de  1/SO  et  est  nul  à  i/100. 
L'immunisation  antidiphtérique,  l'addition  d'eucalyptol 
(4  p.  1000),  le  chauffage  de  30  minutes  à  +  59^  paraissent 
sans  influence. 

.Vexistence  cTun  pouvoir  agglutinant  du  sérum  de  certains 
animaux  vis-à-vis  du  bacille  de  Nicolaïer  n'est  pas  eti  rapport 
avec  rimmunité  ou  la  sensibilité  naturelles  de  ces  animaux 
pour  le  tétanos. 


lU. ESSAIS  DE  SÉRO-DIAGNOSTIC  DU  TÉTANOS  SPONTANÉ 

ou  EXPÉRIMENTAL 

Nous  avons  recherché  le  pouvoir  agglutinant  du  sang 
d'un  homme  atteint  de  tétanos.  11  s'agissait  d'un  tétanos  gé- 
néralisé survenu  21  jours  après  une  blessure  de  la  main.  Les 
contractures  commencèrent  à  diminuer  (traitement  au  chlo- 
ral,  pas  de  sérum  antitétanique)  vers  le  19^  jour;  la  guérison 
survint  au  bout  de  50  jours.  A  deux  reprises,  le  18^  jour  et 
le  33*  joue  de  sa  maladie,  le  sang  de  ce  tétanique  n'a  pas 
agglutiné,  même  à  1/3.  11  en  a  été  de  mênie  avec  le  sang 
(1/3)  puisé  le  jour  de  sa  sortie  de  l'hôpital,  c'est-à-dire  après 
guérison.  Voilà  8  expériences  négatives  à  ajouter  à  celles  de 
Bensaude  et  de  Weinberg. 

Tous  les  animaux  suivants  ont  été  rendus  expérimentale- 
ment tétaniques  par  injection  sous-cutanée  de  toxine.  La 
prise  de  sang  a  toujours  été  faite  dans  le  cœur  de  l'animal 
sacrifié  en  plein  tétanos  généralisé  ou  mort  spontanément 
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quelques  instants  auparavant.  Les  résultats  ont  toujours  été 
absolument  négatifs ^  même  à  1/5  et  à  1/3,  par  les  deux  pro* 
cédés,  chez  la  souris  blanche  y  le  cobaye  y  le  lapin  ^  la  grenouille. 
Ont  été  utilisés  : 

4  souris,  S  cobayes,  2  lapins,  1  grenouille,  atteints  de 
tétanos  généralisé. 

Nous  avons  multiplié  nos  essais  sur  le  chien  en  raison 
d'un  résul  tat  positif  qui  s'est  d'ailleurs  trouvé  isolé. 

Voici  d'abord  le  cas  positif  : 

Un  chien  de  forte  taille  reçoit,  le  28  juin  1898,  sous  la 
peau,  30  cm.  cubes  de  toxine  tétanique.  Il  meurt  le  29  juin 
de  tétanos  généralisé.  Le  sang  est,  de  suite  après  la  mort, 
puisé  dans  le  cœur.  On  fait  les  mélanges  suivants  avec  une 
culture  en  bouillon  âgée  de  7  jours  :  1/5,  1/10,  1/25,  1/50. 
En  même  temps,  avec  la  même  culiure^  on  expérimente  le 
sang  d'un  autre  chien  tétanique  et  d't/n  chien  normal.  Disons 
de  suite  que,  même  après  18  heures,  aucun  des  tubes  conte* 
nant  du  sang  de  ces  deux  derniers  chiens  n'avait  agglutiné 
même  très  légèrement.  Au  contraire  :  les  dilutions  1/5  et  1/10 
faites  avec  le  sang  du  premier  chien  étaient  macroscopique- 
mentetmicroscopiquement  agglutinées  au  bout  d'une  heure. 
A  la  2®  heure,  l'agglutination  était  complète  à  1/5  et  1/10  ;  elle 
était  appréciable  au  microscope  à  1/25  et  1/50.  A  la  18*"  heure, 
l'a^Iutination  était  presque  complète  à  1/25,  mais  restait 
très  légère  à  1/80.  Gomme  on  le  voit  le  pouvoir  agglutinant 
du  sang  de  ce  chien  était  considérable,  comparable  en  inten- 
sité à  celui  du  cheval  normal.  Nous  ne  pensons  pas  cepen- 
dant qu'il  soit  le  fait  du  tétanos. 

Le  sang  ou  le  sérum  de  7  autres  chiens  tétaniques, 
également  injectés  avec  30  cm.  cubes  de  la  même  toxine, 
morts  égalemeflt  de  tétanos  généralisé,  n'a  jamais  agglutiné, 
même  à  1/3  et  par  la  culture  en  présence.  Bien  plus,  le  sang 
d'un  chien  (voir  au  II)  qui  agglutinait  à  1/3  la  culture  en 
présence  avant  l'injection  de  toxine  s'est  trouvé  ne  plus 
agglutiner  puisé  en  plein  tétanos  généralisé.  Gela  prouve 
surtout  l'inconstance  du  procédé  de  la  culture  en  présence, 
mais  aussi  que  le  tétanos  ne  développe  pas  même  un  léger 
pouvoir  agglutinant  normal . 
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Le  chien  qui  nous  a  donné  un  sérum  a^lutinant  ne  peut 
infirmer  les  sept  résultats  complètement  négatifs.  C'était 
probablement  un  animal  possédant  un  sang  normalement 
agglutinant;  nous  ne  l'avions  malheureusement  pas  essayé 
avant  l'injection  de  toxine,  en  raison  des  résultats  négatifs 
antérieurs.  11  est,  toutefois,  curieux  de  rapprocher  ce  cas 
exceptionnel  de  celui  de  Sabr^zès  et  Rivière. 

Concluons  qu'il  ne  faut  pas  compter  sur  l'agglutination  du 
bacille  de  Nicolaïer  par  le  sang  des  tétaniques  pour  faire  soit 
un  diagnostic  précoce,  soit  une  confirmation  de  diagnostic 
clinique,  soit  un  diagnostic  rétrospectif.  Il  n'y  apasdeséro-^ 
diagnostic  du  tétanos  par  la  recherche  de  F  agglutination. 

IV.  —  POUVOIR  AGGLUTINANT  DU  SÉRUM  ANTITÉTANIQUE 

A.  Nous  avons  d'abord  expérimenté  le  sérum  mis  en  vetite 
par  rinstitut  Pasteur.  Deux  flacons  ont  présenté  le  même 
pouvoir  agglutinant. 

L'action  sur  des  culturef?  faites,  âgées  de  7  ou  8  jours,  est 
extraordinairement  râ/7tWe  et  intense.  A  1/10,  1/20,  l'agglu- 
tination est  presque  immédiate;  en  quelques  minutes  les 
tubes  sont  complètement  clarifiés.  A  la  15^  minute,  les  gru* 
meaux  sont  bien  nets  à  l'oeil  nu  dans  le  mélange  à  1/500 
qui  est  complètement  clarifié  en  3  heures.  A  la  2"^  heure,  la 
dilution  à  1/1 000  présente  déjà  quelques  amas  au  microscope. 
L'agglutination  reste  incomplète  à  1/1000  même  après 
24  heures. 

Les  cultures  en  présence  de  1 /l  000,  1/10  000,  1/50000  de 
sérum  examinées  au  bout  de  48  heures  donnent  les  résultats 
suivants.  A  1/1000  l'agglutination  est  maxima,  on  ne  voit 
aucun  bacille  isolé  ni  mobile;  à  1/10000  les  amas  sont  plus 
petits  mais  très  nombreux,  il  existe  cependant  des  bacilles 
isolés  et  mobiles  ;  à  1  /50  000  les  bacilles  sont  en  majorité 
isolés  et  mobiles,  mais  l'agglutination  se  manifeste  par 
quelques  petits  amas  qu'on  ne  retrouve  pas  dans  la  culture 
témoin. 

Le  sérum  de  l'Institut  Pasteur  agglutine  donc  la  culture 
faite,  très  rapidement  et  complètement,  à  1/800  et  agglutine 
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encore  légèrement  à  1/1  000.  Mis  en  présence  de  la  culture 
pendant  sa  végétation  il  Tagglutine  très  complètement  à 
4/1000,  notablement  à  1/10000  et  légèrement  à  1/50000. 

Voici  maintenant  les  résultats  obtenus  avec  du  sérum 
antitétanique  dAlfort^  obligeamment  envoyé  par  le  profes- 
seur Nocard  et  provenant  d'un  autre  cheval.  Il  immunisait 
à  0,000  000  000  2. 

L'addiiion  de  1/300  de  sérum  à  la  culture  faite  l'agglutine 
complètement  en  1  heure;  laddition  de  1/500  produit  au 
bout  d'une  heure  et  demie  une  agglutination  notable;  celle- 
ci  est  complète  à  la  6"^  heure  (liquide  complètement  clarifié, 
aucun  bacille  isolé  au  microscope).  A  1/800  les  grumeaux 
sont  appréciables  à  l'œil  dès  la  6"  heure  et  le  microscope 
montre  à  ce  moment  une  agglutination  complète.  A  la 
24®  heure,  toujours  par  action  sur  la  culture  faite,  l'agglutina- 
tion est  des  plus  nettes  à  1/2000;  elle  est  nulle  à  1/4800. 

Si  l'on  met  une  goutte  de  culture  sous  le  microscope  et 
qu'on  ajoute  une  trace  de  ce  sérum  sur  le  bord  de  la  lamelle, 
on  peut  suivre  la  formation  des  amas  qui  s'opère  en  une  à 
deux  minutes. 

Du  sérum  envoyé  également  par  Nocard,  mais  à  F  état  sec  ^ 
redissous  dans  Teau  salée,  a  agglutiné  la  culture  faite,  en 
6  h.  1/2  à  1/1 000.  La  dessiccation  ne  prive  donc  pas  le  sérum 
de  son  pouvoir  agglutinant. 

Toutes  ces  expériences  sont  relatées  en  détail  dans  la 
thèse  de  Jullien,  qui  contient  également  trois  figures  expli- 
catives. 

II  en  résulte  que  le  sérum  antitétanique,  provenant  de 
deux  chevaux  (au  moins)  fortement  immunisés,  comme  le 
sont  ceux  de  l'Institut  Pasteur  ou  d'AIfort,  s'est  montré  doué 
d'un  pouvoir  agglutinant  intense,  11  ne  peut  être  question 
d'un  pouvoir  agglutinant  normal.  Nous  avons  vu  que  le 
sérum  de  6  chevaux  non  immunisés  n'agglutinait  qu'à  1/50 
et,  en  tous  cas,  jamais  à  1/100.  En  considérant  seulement 
l'action  sur  la  culture  faite,  le  sérum  antitétanique  agglutine 
40  fois  plus  que  le  sérum  normal;  cette  proportion  serait 
encore  plus  forte  si  on  utilisait  les  résultats  de  la  culture  en 
présence. 
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B,  Nous  avons  essayé  le  pouvoir  agglutinant  du  sérum 
d'un  âne  en  cours  de  vaccination.  Ce  sérum  immunisait  seu- 
lement à  0,0001 ,  soit  2000  000  fois  moins  que  celui  de  Nocard. 
L'agglutination  par  addition  à  la  culture  faite  a  été  très 
légère  et  1res  lente;  elle  n'a  pas  dépassé  1/30  en  48  heures. 
Le  pouvoir  agglutinant  de  cet  âne  était  très  sensiblement  le 
même  que  celui  de  TAne  normal  (voir  à  II). 

C,  Pour  avoir  du  sérum  antitétanique  provenant  d*un 
animal  dont  le  sang  n'agglutine  pas  normalement,  nous  nous 
sommes  adressés  au  lapin. 

Un  premier  lapin  de  2  kg.  370  reçoit,  en  3  mois,  345  cm. 
cubes  de  toxine  tuant  le  cobaye  à  1/600  de  cm.  cube.  Il  est 
saigné.  Son  sérum  essayé  sur  le  jeune  cobaye  ou  la  souris 
blanche  immunisait  à  0,0001  comme  celui  de  l'ftne  ci- 
dessus. 

Le  pouvoir  agglutinant  du  sang  recherché  avant  Timmu- 
nisation,  trois  fois  au  cours  de  celle-ci  et  enfin  avec  le  sérum 
de  la  saignée  mortelle  a  toujours  été  complètement  nul, 
même  à  1/5  sur  la  culture  faite.  Cependant,  par  la  culture 
en  présence,  le  sérum  de  la  saignée  (immunisant  à  0,0001) 
s'est  montré  légèrement  agglutinant.  A  1/3  l'agglutination 
était  complète  ;  à  1/50  on  pouvait  encore  voir  quelques  petits 
amas  de  8  ou  10  bacilles. 

Il  semble  donc  que  le  sang  de  notre  lapin  commençait  à 
acquérir  un  faible  pouvoir  agglutinant,  appréciable  seule- 
ment par  la  culture  en  présence. 

Un  second  lapin  de  2  kg.  300  reçoit,  en  3  mois  1/2, 
209  cm.  cubes  de  la  toxine.  Nous  ne  l'avons  pas  sacrifié, 
désirant  pousser  son  immunisation  aussi  loin  que  possible. 
Des  essais  successifs  du  pouvoir  agglutinant  de  son  sang  ont 
été  faits  avant  l'immunisation  et  quatre  fois  pendant  celle-ci. 
Jamais  la  culture  faite  n'a  été  agglutinée  par  l'addition  de 
1  /5  de  sang. 

Ces  expériences  sur  les  lapins  en  cours  d'immunisation 
étaient  destinées  à  nous  éclairer  sur  ce  point  précis  :  le  sérum 
antitétanique,  provenant  d'un  animal  dont  le  sang  n'agglu- 
tine pas  normalement,  est-il  agglutinant?  En  d'autres  termes, 
l'immunisation  ne  fait-elle  que  développer  un  pouvoir  agglu- 
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tinant  préexistant  ou  peut-elle  le  créer  de  toutes  pièces?  La 
question  est  très  importante.  Nous  savons  déjà  (voir  II)  que 
le  pouvoir  agglutinant  normal  n'a  aucun  parallélisme  avec 
l'immunité  naturelle. 

Que  pouvons-nous  conclure?  Si  on  ne  considère  que  les 
expériences  réalisées  sur  la  culture  faite,  le  sérum  de  nos 
lapins  n'a  acquis  aucun  pouvoir  a^lutinant  au  moment  où 
son  pouvoir  immunisant  était  déjà  notable.  Cependant,  par 
la  culture  en  présence,  un  léger  pouvoir  agglutinant  s'est 
manifesté  jusqu'à  1/50,  alors  que  jamais  le  sérum  de  lapin 
normal  n'agglutine,  même  par  ce  procédé.  11  semble  en 
résulter  que  le  pouvoir  agglutinant  peut  être  créé  par  l'im" 
munisation  dans  le  sang  d'un  animal  qui  en  était  auparavant 
dépourvu,  mais  que  cette  nouvelle  propriété  ne  se  développe 
que  tardivement^  alors  que  l'immunisation  est  poussée  assex 
loin.  C'est  notre  opinion  actuelle.  Elle  s'appuie  également 
sur  ce  fait  que  le  sérum  de  notre  ftne  dont  le  pouvoir  im- 
munisant était  sensiblement  égal  à  celui  du  sérum  de  lapin 
n'était  pas  plus  agglutinant  que  normalement.  Donc,  même 
chez  les  animaux  dont  le  sang  agglutine  normalement,  il 
faut  une  forte  immunisation  pour  que  l'augmentation  du 
pouvoir  agglutinant  soit  manifeste. 

Nous  faisons  cependant  une  réserve.  Nous  n'avions  pas 
essayé  le  pouvoir  agglutinant  du  sang  de  notre  lapin  avant 
la  dernière  saignée  par  le  procédé  de  la  culture  en  présence  ; 
ce  procédé  est,  comme  nous  l'avons  dit,  plus  sensible  que 
l'autre.  Bien  que  le  sang  de  4  lapins  normaux  ou  tétaniques 
n'ait  jamais  agglutiné  la  culture  en  présence,  aurions-nous 
eu  affaire  à  un  cas  exceptionnel  de  léger  pouvoir  aggluti- 
nant normal?  La  question  sera  résolue  ultérieurement.  Nous 
continuons  la  vaccination  de  notre  second  lapin  et  nous  ver- 
rons si  son  sérum  agglutinera  la  culture  faite  lorsqu'il  sera 
aussi  immunisant  que  le  sérum  de  l'Institut  Pasteur. 

D.  Concluons  que  ^immunisation  développe  considérable- 
ment le  pouvoir  agglutinant  normal  du  cheval. 

Cette  augmentation  du  pouvoir  agglutinant  n'est  sen- 
sible qu'à  tine  période  déjà  avancée  de  r immunisation. 

L'immunisation,    mais    également    assez    tardivement, 
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semble  pouvoir  créer  le  pouvoir  agglutinant  chez  les  animaux 
(lapins)  dont  le  sang  n*était  pas  normalement  agglutinant. 


V.  —  ESSAIS,  d'agglutination  de  la  toxine 

La  toxme  tétanique  en  présence  de  1/8,  1/3  de  sérum 
antitétanique,  même  laissée  20  heures  à  +  38®,  ne  présente 
aucun  trouble,  aucun  dépôt. 


VI.  —  essais  du  pouvoir  agglutinant  du  sang  d'animaux  ayant 

REÇU  des   injections    DE  SÉRUM    ANTITÉTANIQUE 

L'injection  sous-cutanée  du  sérum  antitétanique  produit 
l'immunisation  de  l'animal.  Donne-t-elle  au  sang  de  ce  der- 
nier le  pouvoir  agglutinant?  On  se  rappelera  que,  pour  Ni- 
colas S  le  sang  normal  ou  des  diphtériques  n'agglutine  pas 
le  bacille  de  Lôffler  tandis  que  le  sérum  antidiphtérique 
agglutine  certaines  races  du  bacille.  Le  sang  des  diphtéri- 
ques traités  par  le  sérum  agglutine  légèrement  les  cultures 
a^Iutinables  par  le  sérum. 

Un  cobaye  de  300  grammes  reçoit,  en  13  jours,  sous  la 
peau  et  dans  le  sang,  5  ce.  1/4  de  sérum  antitétanique 
Nocard  (voir  plus  haut).  Son  sang,  puisé  avant  toute  injec- 
tion, après  chaque  injection  et  quatre  jours  après  la  dernière, 
n*a  jamais  agglutiné  la  culture  faite  (1/8). 

Nous  avons  alors  employé  la  souris  blanche  pour  avoir 
un  animal  de  poids  minime. 

Un  souris  de  10  grammes  reçoit,  sous  la  peau,  1  ce.  1/2, 
soit  1/6  de  son  poids,  de  sérum  Nocard  agglutinante  1/2000. 
Elle  est  sacrifiée  18  heures  après.  Son  sang  n'a  aucun  pou- 
voir agglutinant  à  1/S. 

Un  souris  de  20  grammes  reçoit,  sous  la  peau^  en  trois 
jours,  8  ce.  3/4  de  sérum  de  l'Institut  Pasteur  agglutinant 
au-dessus  de  1/1 000.  Son  sang  est  légèrement  agglutinant 
i  1/2,  1/10,  1/25  en  1  heure.  A  la  6«  heure  il  n'existe  que 
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des  traces  d'agglutination  à  1/100.  A  la  24*"  heure  l'aggluti- 
nation ne  dépasse  pas  1  /lOO  et  est  même  très  légère  dans  ce 
tube. 

Ces  expériences  montrent,  par  la  simple  comparaison  des 
chiffres,  que  la  substance  agglutinante  du  sérum  est  eti  partie 
détruite  ou  éliminée  de  C organisme  immunisé  par  le  sérum.  Il 
a  fallu,  pour  retrouver  un  léger  pouvoir  agglutinant  du  sang, 
injecter  à  la  souris  plus  du  quart  de  son  poids  de  sérum. 
La  simple  dilution  de  ce  dernier  aurait  dû  donner  au  sang 
un  pouvoir  agglutinant  supérieur  à  1/250. 

L'immunité  acquise  par  injection  de  sérum  antitétanique 
à  un  animal  ne  s'accompagne  pas  (à  moins  de  doses  colossales 
de  sérum)  d'un  pouvoir  agglutinant  du  sang  de  ce  dernier. 

VII.  —  CONCLUSIONS 

1**  Pour  rechercher  le  pouvoir  agglutinant  d'un  sérum 
sur  le  bacille  de  Nicolaïer,  la  mise  en  présence  du  sérum  et 
de  la  culture  faite  est  un  procédé  plus  fidèle,  quoique  moins 
sensible,  que  l'addition  du  sérum  à  la  culture  avant  la  vé- 
gétation de  celle-ci. 

2®  Le  sang  ou  le  sérum  de  ïhomme^  de  la  souris,  du  cobaye, 
du  lapin,  de  la  grenouille,  du  chien  \ivh%  ou  assez  sensibles), 
A^Xd^  poule  (moins  sensible),  de  la  tortue  (réfractaire)  n'ag- 
glutine pas  normalement  le  bacille  de  Nicolaïer.  Le  sang  où 
le  sérum  du  cheval  et  de  Vdne  (animaux  très  sensibles)  agglu- 
tine toujours,  mais  seulement  jusqu'à  1/50  ou  1/100  au 
maximum.  11  n'y  a  donc  aucune  relation  entre  l'immunité 
ou  la  réceptivité  naturelles  d'un  animal  pour  le  tétanos  et 
la  présence  ou  Tabsence  du  pouvoir  agglutinant  de  son  sang 
pour  le  bacille  de  Nicolaïer. 

S""  11  faut  faire  quelques  réserves  pour  le  sang  de  certains 
hommes  ou  chiens  qui  peut  être  normalement  agglutinant 
(très  faiblement  et  très  exceptionnellement). 

4^  L'intoxication  tétanique  ne  s'accompagne  pas  de  mo- 
difications dans  les  propriétés  agglutinantes  du  sang.  Il  n'y 
a  pas,  à  ce  point  de  vue,  de  séro-diagnostic  du  tétanos. 

5"^  L'immunisation  du   cheval  augmente  considérable- 
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ment  le  pouvoir  agglutinant  normal  du  sérum  de  cet  animal, 
qui  peut  s'élever  à  1/2000  et  même  à  1/50000. 

6^  L'immunisation  ne  parait  agir  qu'assez  tardivement  sur 
sur  le  pouvoir  agglutinant  du  sang.  Un  sérum  d'âne,  déjà 
immunisant  à  0,0001,  n'avait  pas  un  pouvoir  agglutinant 
supérieur  à  la  normale. 

1^  L'immunisation  parait,  lorsqu'elle  est  assez  avancée, 
pouvoir  créer  le  pouvoir  agglutinant  dans  le  sang  d'un  ani- 
mal (lapin)  qui  en  était  totalement  dépourvu  auparavant. 
Des  expériences  se  poursuivent  sur  ce  point. 

8®  La  toxine  tétanique  n'est  pas  agglutinée  par  le  sérum 
antitétanique. 

9^  L'injection  de  sérum  antitétanique,  tout  en  immuni- 
sant, ne  développe  pas  de  pouvoir  agglutinant  dans  le  sang; 
bien  plus,  la  substance  agglutinante  du  sérum  disparaît  en 
grande  partie  de  l'organisme  injecté. 

10^  En  somme  : 

a)  Aucun  rapport  entre  F  immunité  naturelle  vis-à-vis  du 
tétanos  et  F  existence  du  pouvoir  agglutinant  du  sang. 

b)  Pas  de  séro-diagnostic  du  tétanos  par  la  recherche  de 
r  agglutination, 

c)  L'immunisation  par  injections  successives  de  toxine 
développe  et  même  crée,  lorsqu'elle  est  poussée  très  loin,  le 
pouvoir  agglutinant  du  sang, 

d)  L'immunisation  par  injection  de  sérum  antitétanique 
ne  s'accompagne  de  pouvoir  agglutinant  du  sang  qu'avec 
remploi  de  doses  considérables. 

On  voit  combien  sont  nombreux,  pour  l'agglutination 
comme  pour  tant  d'autres  points,  les  rapprochements  entre 
le  tétanos  et  la  diphtérie. 
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On  ne  peut  plus  considérer,  à  l'heure  actuelle,  le  M.  tetra- 
genus  comme  un  microbe  purement  saprophyte.  Les  obser- 
vations publiées  dans  ces  dernières  années  ont  montré  que 
ce  micro-organisme  peut  jouer  chez  l'homme  un  rôle  patho- 
gène et  y  acquérir  une  virulence  considérable.  Les  recher- 
ches de  Gaffky,  de  Boutron,  de  Teissier,  de  Chauffard  et 
Ramond,  en  particulier,  nous  avaient  déjà  fourni  des  ren- 
seignements de  plus  en  plus  précis  sur  la  morphologie,  la 
biologie  et  les  conditions  de  virulence  de  ce  microbe. 

Nous  avons  pu  observer  trois  cas  d'infection  humaine 
par  le  tétragène  et  recueillir,  dans  les  lésions,  ce  micro-orga- 
nisme à  l'état  de  pureté.  Il  nous  a  donc  été  possible  de  re- 
prendre son  étude  systématique,  et  de  mettre  en  relief  cer- 
tains faits  encore  incomplètement  étudiés. 

Il  eût  été  bien  difficile  de  faire  porter  également  cette 
étude  sur  nos  trois  échantillons  de  tétragènes  ;  nous  n'avons 
suivi  d'une  façon  complète  qu'un  seul  d'entre  eux  retiré  d'un 
foyer  de  gangrène  pulmonaire,  et  qui  avait  présenté,  dès  le 
début,  la  virulence  la  plus  marquée. 
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Observation  (résumée).  —  Un  homme  âgé  de  45  ans  entre  k  l'hôpital 
dans  un  état  d'affaissement  très  grand,  avec  de  la  dyspnée  et,  de  temps 
à  autre,  des  quintes  de  toux  suivies  d'une  expectoration  grisâtre, 
d'odeur  fétide,  gangreneuse.  L'examen  du  thorax  révèle  dans  le  lobe 
inférieur  du  poumon  gauche  une  zone  de  suhmatité,  avec,  à  ce  niveau, 
an  foyer  de  r&(es  sous-crépitants  et  une  respiration  légèrement  souf- 
flante. 

En  procédant  à  un  examen  complet  du  malade  ou  constate  l'exis- 
tence d'une  gangrène  humide  de  l'orteil  droit.  La  prostration  fait  des 
progrès  rapides  et  le  malade  meurt.  A  rautopsky  le  poumon  gauche, 
présente  un  emphysème  prononcé  du  sommet  et  des  bords  ;  sou  Inbe 
inférieur  est  augmenté  de  volume,  de  couleur  lie  de  vin  et  ne  crépite 
plus.  A  la  coupe  on  constate,  dans  ce  lobe,  de  l'œdème,  une  congestion 
hémorrhagique  surtout  marquée  autour  d'un  foyer  de  gangrène  pulmo- 
naire du  volume  d'une  noix.  Les  bords  immédiats  du  foyer  sont  formés 
par  un  tissu  pulmonaire  grisâtre,  df^nse,  qui  va  en  se  ramollissant  jus- 
qu'au niveau  de  la  cavité  gangreneuse; celle-ci  est  remplie  d'un  liquide 
grisâtre,  visqueux,  assez  fétide.  La  surface  de  la  cavité  est  mollasse, 
recouverte  de  lambeaux  sphacéliques  gris  verdâtres. 

Le  liquide  ensemencé  sur  des  milieux  liquides  et  solides  a  donné 
des  cultures  pures  d'un  tétragène  virulent  d'emblée  pour  la  souris  et  le 
cobaye.  Après  passage  sur  ces  animaux  nous  avons  obtenu  de  belles 
cultures  qui  ont  été  le  point  de  départ  des  études  qui  suivent. 


A.  —   CULTURES 

Nous  avons  cultivé  ce  tétragène  sur  les  milieux  liquides 
et  solides  ordinairement  employées  en  bactériologie. 

1*  Milieux  liquides,  —  Sur  bouillon  ordinaire  alcaliniséj 
à  la  température  de  37<*,  il  se  fait  un  développement  rapide. 
Au  bout  de  20  heures,  on  constate,  à  la  partie  inférieure  du 
tube  un  léger  nuage  grisâtre  et  un  petit  dépôt  de  même 
couleur.  Au  bout  de  24  à  48  heures,  le  bouillon  est  légère- 
ment trouble  dans  toute  son  étendue  et  le  dépôt  est  devenu 
abondant,  plus  épais,  visqueux;  lorsqu'on  agite  le  tube,  cç 
dépôt  s'élève  lentement  sous  forme  de  spirales  également 
lentes  à  retomber.  Ce  dépôt  va  en  augmentant  jusque  vers 
le  6""  jour  et  le  bouillon  présente  un  trouble  généralisé. 
A  partir  de  ce  moment,  le  dépôt  se  tasse  de  plus  en  plus  et 
le  liquide  devient  clair.  Dans  un  cas  cependant,  le  bouillon 
était  encore  légèrement  trouble  au  18®  jour.  Au  25*^  jour, 
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le  bouillon  est  toujours  parfaitement  limpide  et  le  dépôt  for- 
tement tassé  a  une  couleur  gris  sale. 

Sur  ce  milieu,  le  tétragène  conserve  sa  vitalité  et  sa  viru- 
lence pendant  plusieurs  mois. 

Dans  le  bouillon  fortement  alcalinisé^  à  la  température 
de  37<^G.,  nous  avons  constaté  déjà  au  bout  de  16  heures  un 
dépôt  abondant  d'aspect  floconneux.  Cette  apparence  flocon- 
neuse du  dépôt  persiste  quelques  jours,  puis  la  viscosité  et 
la  densité  caractéristiques  apparaissent  et  augmentent  comme 
pour  le  bouillon  ordinaire.  L'alcalinisation  du  bouillon 
amène  donc  un  développement  plus  rapide  du  tétragène, 
pendant  les  premiers  jours  tout  au  moins. 

Avec  le  bouillon  acide kSl"^,  le  développement  se  fait  avec 
une  rapidité  un  peu  moindre  que  dans  les  cultures  précé- 
dentes ;  au  3®  jour,  on  a  toutefois  un  dépôt  abondant,  mais, 
par  la  suite,  le  développement  est  moins  prononcé,  et  le 
dépôt  devient  moins  volumineux  que  dans  le  bouillon  al- 
calin. 

Nous  avons  noté  en  outre  que  le  trouble  du  bouillon 
pendant  les  premiers  jours  est  plus  discret  et  formé  par  un 
nuage  finement  poussiéreux. 

Dans  les  milieux  liquides  sucrés^  bouillons  glucoses,  lac- 
toses, maltosés  non  alcalinisés,  à  37^,  le  développement  se 
fait  comme  dans  le  bouillon  légèrement  acide;  le  dépôt, 
moins  abondant,  augmente  jusqu'au  13®  jour  et  la  culture 
demeure  maigre  par  rapport  au  bouillon  peptonisé  alcalin. 

Le  lait  ne  coagule  pas  et  ne  change  pas  d'aspect;  le  déve- 
loppement du  tétragène  s'y  fait  avec  une  faible  intensité. 

Dans  le  bouillon  tournesolé,  on  observe  après  24  heures 
un  dépôt  abondant  avec  trouble  du  bouillon  qui  a  déjà  pris 
une  teinte  rouge  vineuse.  Au  bout  de  48  heures  le  dépôt,  très 
abondant,  est  de  couleur  violacée  tandis  que  le  bouillon  a  une 
teinte  rosée  qui  va  en  s'atténuant  les  jours  suivants.  Au 
V  jour  le  bouillon  est  complètement  décoloré  et  le  dépôt, 
très  épais,  violfltre,  a  une  apparence  granuleuse. 

Milieux  soudes.  —  Les  cultures  ensemencées,  en  stries, 
sur  agar  peptonisé  alcalin  à  37®  ont  un  aspect  caractéris- 
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tique.  Au  bout  de  16  heures,  on  constate  le  long  de  la  strie 
de  petits  points  grisâtres,  brillants;  ces  points  s'accroissent, 
forment  des  granulations  d'aspect  humide  qui  déjà  au  bout 
de  24  heures  entrent  en  contact,  et  forment  ainsi  des  figures 
sinueuses  plus  développées  à  la  partie  inférieure  de  la  strie. 
Après  48  heures,  la  réunion  complète  de  chacun  de  ces  élé- 
ments, forme  une  ligne  épaisse,  grisâtre,  large  de  4  àS  milli- 
mètres, à  bords  sinueux,  ondulés.  Au  4*  jour,  on  trouve  une 
coulée  large,  très  épaisse,  bombée,  humide,  blanc  grisâtre 
et  renflée  à  sa  partie  inférieure.  La  culture  augmente  de  lar- 
geur et  du  8*  au  10^  jour  elle  a  envahi  toute  la  surface  de 
Tagar.  Si  on  veut  enlever  avec  l'aiguille  de  platine  une 
partie  de  la  culture,  on  voit  qu'elle  est  gluante,  visqueuse  et 
s'étire  en  filaments.  Gomme  cette  culture  visqueuse  a  formé, 
dès  les  premiers  jours,  une  couche  épaisse  le  long  de  la 
strie,  elle  a  une  tendance  à  couler  lentement  par  l'effet  de 
la  pesanteur  ;  c'est  ce  qui  explique  que  la  partie  inférieure 
soit  plus  épaisse,  renflée  et  forme  comme  une  grosse  larme 
brillante.  La  coloration  de  la  culture  est  homogène  au 
début,  mais  le  4®  jour,  ainsi  que  Teissier  l'avait  déjà  exac- 
tement noté,  on  voit,  à  la  surface,  apparaître  des  stries  et 
un  léger  pointillé  blanc  brillant  qui,  d'abord  discrets,  for* 
ment  vers  le  15*  jour  un  véritable  réseau.  Celui-ci  est  sur- 
tout prononcé  sur  la  partie  inférieure  renflée  ;  au  26®  jour, 
les  stries  et  le  piqueté  blanc  sont  devenus  encore  plus  appa- 
rents. Nous  avons  ensemencé  à  part  ces  points  blancs  et 
nous  avons  obtenu  une  culture  blanc  de  lait  dans  toute  son 
étendue;  mais  cette  coloration  s'est  atténuée  peu  à  peu  et, 
vers  le  26®  jour,  la  culture  était  devenue  grisâtre.  Le  réen- 
semencement de  cette  dernière  a  donné  des  cultures  grises. 

Sur  agar  sucré  maltosé,  lactose  et  glucose,  neutre  ou  légè- 
rement alcalinisé,  à  31"^,  le  développement  se  fait  bien  et  de 
la  même  façon  que  sur  agar  ordinaire  avec  formation  dès  le 
4'  ou  le  5®  jour  d'un  piqueté  blanc  superficiel.  Il  nous  a  semblé 
que  les  cultures  sur  agar  lactose  étaient  un  peu  plus  opaques 
et  d'un  blanc  grisâtre  plus  sale. 

La  gélatine  à  20®  ou  22®  n'est  pas  liquéfiée.  L'ensemen- 
cement en  stries  donne  un  développement  plus  lent  que  sur 
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agar,  et  les  colonies  ont  une  tendance  à  demeurer  isolées  et 
s'étalent  peu.  Au  2®  jour,  en  effet,  on  a  de  toutes  petites  colo- 
nies rondes,  grisâtres,  isolées  le  long  de  la  strie.  Au  4*  jour, 
les  stries  sont  couvertes  de  petites  sphères  d'un  blanc  de 
lait  qui  se  touchent  par  un  point;  ce  n'est  qu'au  15®  jour 
que  la  culture  a  atteint  son  plus  grand  développement  sous 
forme  de  grosses  gouttes  qui  ressemblent  à  des  larmes  de 
cire  vierge  ou  à  des  pendeloques  brillantes  d'aspect  plus 
ferme  que  sur  agar.  Elles  portent  à  la  surface  un  pointillé 
*  blanc. 

Le  sérum  de  cheval  coagulé^  ensemencé  en  stries,  à  37^, 
donne  un  développement  très  rapide.  Dès  la  24®  heure,  on 
constate  une  traînée  humide  renflée  à  sa  partie  inférieure. 
Au  bout  de  48  heures,  la  culture  est  épaisse,  présente  de 
grosses  gouttes  mucoïdes  devenues  plus  volumineuses  encore 
au  3®  jour  et  allongées  en  forme  de  larmes.  Au  5®  jour,  ces 
larmes  ont  coulé  jusqu'au  fond  du  tube  et  presque  toute  la 
surface  de  Tagar  a  cultivé.  Le  pointillé  blanc  a  apparu  dès 
le  3®  jour,  à  la  surface  de  la  culture. 

Sur  pomme  de  terrey  à  37®,  le  développement  est  ordinai- 
rement plus  lent.  Au  bout  de  24  heures  on  ne  trouve  que 
de  petites  traînées  blanchâtres  formées  par  de  fines  granula- 
tions d^aspect  vésiculeux,  claires,  qui,  au  4®  jour,  deviennent 
plus  volumineuses,  saillantes,  arrondies,  blanchâtres  ou 
môme  blanc  de  lait.  Elles  se  réunissent,  forment  des  lignes 
festonnées,  surélevées,  de  consistance  visqueuse.  Ces  traî- 
nées deviennent  de  plus  en  plus  étalées,  brillantes  et  envahis- 
sent toute  la  surface  de  la  pomme  de  terre. 

Sur  carotte^  le  développement  se  fait  comme  sur  pomme 
de  terre  ;  on  constate  de  petites  sphères,  visibles  au  bout  de 
24  heures  ;  au  3®  jour  elles  sont  réunies,  forment  une  traînée 
gluante,  blanc  de  lait,  comme  moniliforme.  Au  7®  jour  toute 
la  surface  est  envahie  par  une  culture  blanchâtre,  brillante, 
visqueuse. 

Nous  avons  étudié  le  développement  du  tétragène  en 
cultures  faites  sous  une  couche  d huile;  le  développement 
s'est  fait  mais  n'a  pas  atteint  l'intensité  des  cultures  sur 
bouillon;  le  dépôt  est  resté  peu  épais. 
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B.  —  MORPHOLOGIE   ET   DÉVELOPPEMENT 

On  a  donné  au  micro-organisme  qui  nous  occupe  le  nom 
de  tétragène  parce  qu'il  est  formé  de  quatre  cocci  disposés  en 
carré,  séparés  les  uns  des  autres  par  une  ligne  claire  mais 
réunis  dans  une  même  capsule  mucilagineuse.  C'est  là  la 
forme  typique  du  tétragène.  Mais  l'étude  de  son  développe- 
ment dans  les  cultures  ou  dans  les  tissus  montre  qu'à  côté 
des  tétrades  régulières  ou  irrégulières,  on  trouve  des  formes 
en  triade^  des  formes  diplococciques  et  de  gros  cocci  isolés^ 
qui  constituent  autant  de  formes  de  passage  du  même  micro- 
organisme. Ces  faits  déjà  signalés  par  Boutron  ont  été  bien 
étudiés  récemment  par  Teissier. 

L'étude  que  nous  avons  faite  de  la  morphologie  et  du 
développement  du  tétragène  dans  les  milieux  de  culture  et 
chez  les  animaux  nous  a  permis  de  noter  des  faits  intéres- 
sants. 

i*  Examen  des  cultures.  —  Sur  bouillon  ordinaire,  on 
trouve,  pendant  toute  la  période  de  développement  de  la 
culture,  des  formes  très  variables  mais  l'on  constate  des  dif- 
férences suivant  qu'on  examine  le  dépôt  ou  la  partie  supé- 
rieure du  bouillon.  Dans  le  dépôt,  il  existe  surtout  des  té- 
trades. Certaines  sont  volumineuses,  à  éléments  arrondis, 
égaux  ou  irréguliers,  d'autres  sont  de  petite  taille  et  les  élé- 
ments sont  d'égal  volume  ou  bien  l'un  d'eux  a  un  volume 
.3  ou  4  fois  plus  considérable  (a,  6,  c,  d,  fig.  1). 

Dans  la  partie  superficielle  du  dépôt,  on  trouve  des  triades 
nombreuses  formées  par  3  éléments  égaux  ou  par  2  petits  et 
1  volumineux;  ces  éléments  sont  arrondis  sur  leur  face 
externe  et  aplatis  sur  les  faces  contiguës  (voir  2,  fig.  1). 

Dans  la  partie  inférieure  du  bouillon^  dans  la  couche 
située  au-dessus  du  dépôt,  on  trouve,  en  dehors  des  triades, 
des  formes  diplococciques  de  volume  très  inégal  :  les  unes, 
très  volumineuses,  ont  l'aspect  d'un  grain  de  café,  d'autres 
présentent  une  dépression  sur  leur  bord  externe  ou  une 
petite  encoche  sur  leur  face  plane  indiquant  un  début  de 
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bipartition.  II  en  est  qui  sont  4  à  5  fois  plus  petites  que  les 
précédentes,  formées  par  2  éléments  séparés  par  une  ligne 
claire  et  disposés  en  chaînettes.  Celles-ci  ressemblent  à  des 
chaînettes  de  streptocoques  dont  les  lumières  seraient  dis- 
posées tantôt  dans  un  sens,  tantôt  dans  l'autre  et  dont  les 
éléments  seraient  très  variables  comme  volume  (voir  3  et 
m,  n,  cAr,  fig.  1).  A  la  surface  du  bouillon,  on  trouve  surtout 
ces  formes  diplococciques  et  des  formes  cocciques.  Ces  der- 
nières sont  constituées  par  une  boule  ronde  ou  irrégulière- 
ment ronde  présentant  un  point  central  brillant  dont  on 
peut  suivre  la  transformation  en  une  ligne  claire  ou  en  un 
triangle  lumineux  aboutissant  à  une  division  en  diplocoques 
ou  en  triade.  La  division  peut  dans  d'autres  cas  se  marquer 
d^abord  à  la  périphérie  et  Ton  voit  les  coques  prendre  une 
forme  en  triade  ou  présenter  une  dépression  circulaire  pro- 
fonde, en  bouton  de  chemise  (s  à  y,  fig.  1). 

On  retrouve  tous  ces  stades  de  développement  sur  le 
bouillon  acide,  mais  les  éléments,  d'une  façon  générale,  sont 
plus  grêles.  Il  existe  des  chaînes  de  7  à  8  diplocoques,  ter- 
minées par  une  ou  plusieurs  tétrades  volumineuses,  ou  par 
un  gros  diplocoque  présentant  des  encoches  de  division. 
Ces  chaînettes  peuvent  être  encore  formées  par  une  succes- 
sion irrégulière  de  diplocoques,  de  tétrades  et  de  triades  de 
volume  très  variable.  Ces  formes  (cA,  cA,  fig.  1)  se  voient 
également  dans  le  bouillon  alcalinisé. 

Sur  Vagar  peptonisé  ordinaire^  on  trouve  toutes  les  for- 
mes dès  le  début,  mais  avec  prédominance  des  tétrades  et 
rareté  des  formes  cocciques.  A  mesure  qu'on  avance,  les 
formes  de  division  deviennent  plus  nombreuses  et  au  26*" 
jour,  par  exemple,  quoique  les  tétrades  dominent  toujours, 
les  autres  formes  sont  très  abondantes.  Nous  y  avons  trouvé 
des  formes  cocciques  volumineuses  formant  des  chaînes  de 
quatre  éléments,  disposées  en  lignes  droites  ou  flexueuses. 
Les  formes  diplococciques  de  même  que  les  triades  sont  de 
taille  très  variable,  dans  leur  ensemble,  et  pour  chacun  de 
leurs  éléments.  Les  figures  les  plus  remarquables  nous  ont 
été  fournies  par  l'association  de  grosses  tétrades  régulières, 
de  tétrades  dont  un  des  éléments  s'est  subdivisé  en  quatre 
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éléments  très  petits  et  d'autres  formes  irréguUëres.  Il  semble 
que  Ton  ait  affaire  à  un  processus  de  division  qui,  parti  de 
grosses  tétrades,  aboutit  à  la  formation  d'une  véritable  pla- 
quette de  tétragènes  à  éléments  très  petits  (/r,  fig.  1).  Dans 
les  cultures  âgées  ce  processus  de  division  est  parfois  poussé 
tellement  loin  qu'il  semble  au  premier  abord  que  l'on  ait 
affaire  à  une  zooglée  formée  de  microcoques  de  très  petite 
taille  appendue  à  deux  ou  trois  gros  tétragènes  [si,  sl^  fig.  1). 
A  un  examen  attentif,  on  voit  qu'il  s'agit  de  tétragènes  dont 
le  volume  est  devenu  de  plus  en  plus  réduit  par  suite  d'une 

R    h      d  tr ai     ^ca 
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Fio.  1. 

1.  Grov^  de  tétrade»  :  a)  tétrade  régulière  ;  b)  tétrade  irrégulière  A  éléments  arrondis  ; 
€)  tétrades  irrégulières  à  éléments  aplatis  sur  une  ou  plusieurs  faces  ;  d)  tétrades  A 
éléments  allongés.  —  2.  Groupe  de  triade»  do  formes  variables,  —  3.  Groupe  de  forme» 
diplococcique»  :  e)  régulières  à  lumière  droite  ;  m)  avec  une  encoche  latérale  ;  n)  avec 
une  double  encoche  latérale.  —  4.  Groupe  de  forme»  eoecique»  :  »)  coccus  plein,  volu- 
mineux; tj  coccus  à  dépression  circulaire  médiane  ;  u)  coccus  à  dépression  profonde  ; 
x)  coccus  avec  lumière  centrale  à  trois  branches  ;  y>  à  4  branches.  —  ch)  chaînes 
formées  d'éléments  divers  ;  chr)  chaînes  formées  uniquement  do  diplocoquos  ;  <<,  »t) 
groupes  dus  à  la  division  successive  et  aboutissant  à  la  formation  d'une  masse  d'ap- 
parence soogléique  ;  tr)  stade  de  début  de  cette  division  ;  eaj  chaînes  formées  do 
tétrades,  de  cocci  et  de  triades  encapsulées. 

division  successive  rapide,  ce  processus  de  division  partant 
de  tétragènes  volumineux. 

Sur  gélatine,  les  formes  diplococciques  sont  très  nom- 
breuses, de  même  que  les  chaînettes  à  éléments  égaux.  Ces 
chaînes,  qui  débutent  souvent  par  une  tétrade  volumineuse, 
se  continuent  par  quatre  à  six  éléments  diplococciques  pour 
se  terminer  par  un  coque  volumineux.  On  y  constate  éga- 
lement des  processus  de  division  entraînant  la  formation 
d'amas  ou  plaquettes  zoogléiques.  Il  nous  a  semblé  que  les 
formes  de  très  petite  taille  étaient  plus  abondantes  dans  ce 
milieu. 
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Nous  avons  observé  les  mêmes  faits  pour  le  sérum  de 
cheval  coagulé. 

Sur  pomme  de  terre  et  sur  carotte  les  éléments  sont  plu- 
tôt volumineux.  Les  formes  cocciques,  rondes  ou  à  dépres- 
sion unique  ou  multiple,  forment  des  chaînettes,  de  même 
que  les  diplocoques.  Dans  ces  chaînes  de  diplocoques  sont 
souvent  intercalés  un  coccus  volumineux  ou  une  triade  et 
l'on  aboutit  à  une  grosse  tétrade. 

2®  Examen  des  milieux  vivants.  —  Les  examens  de  pus 
recueilli  dans  des  abcès  au  débul  de  leur  formation  et  en 
particulier  le  pus  développé  dans  le  péritoine  montrent  sur- 
tout l'existence  des  formes  de  tétrades.  D'une  façon  très 
générale,  Texamen  direct  des  organes  contaminés  permet 
de  constater  que  non  seulement  les  tétrades  prédominent 
de  beaucoup,  mais  qu'il  s'agit  le  plus  souvent  de  tétrades 
régulières.  Toutefois  les  formes  diplococciques  sont  assez 
fréquentes  et  il  nous  a  paru  qu'elles  Tétaient  davantage  dans 
le  sang  des  animaux  infectés.  On  retrouve  cette  tendance 
dans  des  cultures  faites  avec  les  difiérents  milieux  conta- 
minés, c^est  ainsi  que  les  premières  cultures  faites  avec  du 
pus  donnent  surtout  des  tétrades,  tandis  que  celles  qui  ont 
été  faites  avec  le  sang  du  cœur  ou  le  poumon  donnent  de 
nombreuses  formes  diplococciques. 

3^  Capsule.  —  Le  tétragène  est  un  microbe  encapsulé. 
Cette  capsule  est  épaisse,  mucilagineuse.  Elle  se  colore  assez 
facilement  par  l'éosine  et  c'est  elle  sans  doute  qui  donne  au 
pus  tétragénique  sa  couleur  grisâtre  et  sa  viscosité.  On  la 
trouve  aussi  bien  autour  des  formes  diplococciques,  coc- 
ciques  et  des  triades  que  des  formes  en  tétrades,  et  elle  moule 
sa  forme  sur  celle  de  l'élément  qu'elle  entoure.  Lorsque 
plusieurs  tétragènes  sont  en  contact,  l'accolement  des  cap- 
sules peut  se  faire  d'une  façon  très  intime,  de  sorte  qu'il 
semble  parfois  que  plusieurs  éléments  soient  réunis  dans  une 
même  gaine  mucilagineuse.  Cette  capsule  parait  développée 
au  maximum  autour  des  tétragènes  retirés  du  pus  péri- 
tonéal. 

D'après  les  auteurs  cette  capsule  ne  se  montrerait 
qu'autour  des   tétragènes  développés  dans  les  milieux  vi- 
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vants,  elle  disparaîtrait  dans  les  cultures.  Nous  avons 
repris  Tétude  de  cette  question.  Nous  avons  vu  qu'en  effet 
la  capsule  n'était  pas  apparente  dans  les  cultures  sur  bouil- 
lon, mais  sur  les  divers  milieux  solides  que  nous  avons  em- 
ployés, elle  peut  être  visible  autour  de  toutes  les  formes  de 
développement.  Son  existence  permet  de  comprendre  la  cohé- 
sion des  éléments  qui  constituent  les  triades  et  les  tétrades  ; 
elles  nous  explique  aussi  l'existence  de  ces  amas  de  tétra- 
gènes  de  tailles  diverses  dont  les  subdivisions,  de  plus  en 
plus  petites,  peuvent  prendre  un  aspect  zoogléiquc.  C'est 
qu'en  effet  ces  groupements  sont  réunis  dans  une  même 
masse  mucilagineuse.  Il  en  est  de  même  d'ailleurs  des  chaî- 
nettes dont  les  éléments  sont  réunis  par  la  capsule,  celle-ci 
présentant  seulement  de  légers  étranglements  à  sa  périphé- 
rie. Sur  le  bouillon  lui-même  la  capsule  peut  être  visible 
autour  des  éléments  les  plus  volumineux.  Il  est  fort  probable 
que  si  elle  n'est  pas  facile  à  mettre  en  évidence  sur  les 
milieux  liquides,  c'est,  sans  doute,  parce  qu'elle  s'étale 
davantage,  se  gélifie,  devient  diffluente  et  par  suite  invi- 
sible à  l'œil.  Nous  pouvons  donc  admettre  que  le  tétragëne 
possède  une  capsule  dans  tous  ses  milieux  de  culture  et  cela 
nous  permet  de  comprendre  la  ressemblance  si  frappante 
entre  le  pus  tétragénique  recueilli  chez  un  animal  et  les 
cultures  de  tétragène  en  milieu  liquide  ou  solide. 

En  résumé^  le  tétragène  est  un  micro-organisme  dont  la 
tétrade  régulière  est  la  forme  la  plus  typique,  mais  qui 
subit  un  processus  de  division  entraînant  des  formes  extrê- 
mement variables.  De  la  forme  coccique,  on  peut  aboutir 
d'emblée  à  une  tétrade  régulière  par  formation  d'une  double 
ligne  claire  se  coupant  à  angle  droit  au  centre  du  coccus  ; 
on  peut  aboutir  également  à  un  diplocoque  ou  à  une  triade. 

Les  éléments  primaires  qui  composent  ces  derniers  élé- 
ments peuvent  être  d'égal  volume  ou  présenter  une  inégalité 
très  forte.  Us  peuvent  par  division  simultanée  aboutir  à  une 
tétrade,  ou  bien  chacun  d'eux  peut,  avant  d'être  arrivé  à  la 
tétrade,  se  diviser  indépendamment  des  autres,  de  façon 
que  l'on  peut  avoir,  par  exemple,  un  tétragène  à  éléments 
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très  petits,  greffé  sur  un  diplocoque  ou  une  triade.  Le  même 
fait,  peut  se  produire  avec  la  tétrade  complètement  déve- 
loppée ;  chacun  de  ses  éléments  peut  donner  naissance  à  des 
tétragènes  de  très  petite  taille,  ceux-ci  à  d'autres,  ce  qui 
nous  explique  les  formes  et  les  groupements  si  curieux  que 
nous  avons  signalés  (voir  fig.  i).  La  prédominance  possible 
de  formes  diplococciques,  dans  certaines  cultures,  ou  dans 
un  milieu  pathologique  doit  être  retenue  de  façon  à  éviter 
des  erreurs  d'interprétation.  Nos  recherches  nous  ont  montré 
qu'il  pouvait  en  résulter  des  difficultés  considérables  dans 
le  diagnostic  bactériologique. 

C.    —   VIRULENCE.    EFFETS  PATHOGÈNES 

Inoculations.  —  Les  tétragènes  expérimentés  par  divers 
auteurs  ont  donné  des  résultats  variables,  à  la  suite  de  leurs 
inoculation  aux  animaux.  Les  recherches  de  Boutron,  mais 
surtout  celles  de  Teissier,  ont  montré  le  pouvoir  nettement 
pathogène  de  ce  micro-oi^anisme,  surtout  pour  la  souris  et 
le  lapin.  Teissier  a  mis  en  lumière  un  certain  nombre  de  faits 
importants  capables  de  nous  expliquer  les  divergences  ou 
les  insuccès  des  expérimentateurs,  en  particulier  pour  ce 
qui  regarde  les  doses  de  culture  à  injecter. 

Notre  tétragène  possédait  une  virulence  prononcée.  Les 
premières  cultures  inoculées  sous  la  peau  de  souris  ont  tué 
ces  dernières  en  2  ou  3  jours;  elles  ont  amené  également  la 
mort  du  cobaye.  Cette  virulence  a  pu  être  encore  renforcée 
par  des  moyens  que  nous  signalerons  plus  loin.  Nous  avons 
obtenu  ainsi  des  cultures  de  virulence  forte,  moyenne  et 
faible.  Ces  cultures  ont  été  injectées  sous  la  peau,  dans  le 
péritoine,  dans  les  veines,  dans  la  plèvre  et  la  trachée  d'ani- 
maux divers. 

1**  Injections  sous^cutanées. —  a)  La  souris  grise  inoculée 
avec  1/4  à  1  /2  centimètre  cube  de  culture  très  virulente  est 
tuée  en  24  à  48  heures,  par  septicémie,  sans  abcès  au  point 
d'inoculation.  Avec  des  cultures  de  virulence  faible,  la  mort 
survient  encore,  mais  seulement  au  3"  ou  au  4®  jour  et  l'on 
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constate    une  infection  générale  avec  un  petit   abcès   au 
point  d'inoculation. 

b)  Le  rat  dégoût  a  été  également  sensible  à  notre  tétra- 
gène.  On  observe  chez  lui  les  mêmes  phénomènes  que  chez  la 
souris,  mais  la  mort  est  relardée  de  plusieurs  jours  à  la 
suite  d'inoculations  avec  des  cultures  de  faible  virulence. 

c)  Le  cobaye  inoculé  sous  la  peau  de  Tabdomen  avec  1  à 
2  centimètres  cubes  de  cultures  de  virulence  moyenne,  meurt 
en  8  à  10  jours.  11  présente  du  4*  au  6®  jour  une  hyperthermie 
progressive  (aboutissant  à  de  l'hypothermie  la  veille  ou 
ï'avant-veille  de  la  mort)  de  Tœdème  avec  emp&tement  au 
point  d'inoculation  jusqu'à  la  fin  du  2®  jour.  Puis,  apparaît 
une  petite  tumeur  dure  qui  devient  fluctuante  à  la  fin  du  3® 
ou  dans  le  cours  du  4*^  jour;  elle  devient  volumineuse  et 
aboutit,  le  o^'ou  le  6*  jour  au  plus  tard,  à  la  formation  d'une 
eschare  et  à  l'ouverture  de  l'abcès.  L'eschare  tombée,  il  reste 
une  ulcération  à  fond  sanieux.  Vers  le  8®  ou  le  10*  jour, 
lorsque  l'hypothermie  se  prononce,  la  respiration  devient 
difficile,  il  se  produit  de  la  cyanose,  de  l'abattement,  par- 
fois la  paralysie  d'une  ou  des  deux  pattes  postérieures  et  la 
mort  survient. 

Avec  les  injections  de  cultures  de  virulence  faible,  le 
cobaye  vit  une  quinzaine  de  jours  ;  dans  ce  cas,  on  observe 
un  abcès  volumineux  et  la  formation  d'eschares  étendues, 
profondes,  dont  la  chute  peut  mettre  à  nu  les  viscères  abdo- 
minaux. 

Dans  le  cas  d^inoculation  de  cultures  de  virulence  forte, 
la  mort  peut  survenir  en  3  jours  et  il  s'est  déjà  formé  un 
abcès  volumineux.  Les  phénomènes  généraux  tels  que  l'élé- 
vation de  température  et  l'abattement  se  manifestent  dès  le 
conunencement  du  2*  jour  et  aboutissent  à  l'hypothermie  et 
à  la  résolution. 

Dans  tous  les  cas,  le  poids  des  animaux  diminue  dès  les 
premiers  jours  ;  mais  si  l'on  pèse  l'animal  d'une  façon  régu- 
lière jusqu'à  sa  fin  on  constate  dans  le  jour  ou  les  deux  jours 
qui  précèdent  la  mort  une  diminution  brusque  et  très  consi- 
dérable du  poids,  pouvant  atteindre  le  1/3  du  poids  du  corps; 
elle  survient  au  moment  ou  l'hypothermie  se  manifeste. 
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d)  Le  lapin  résiste  beaucoup  plus  que  le  cobaye  à  l'infec- 
tion par  le  tétragëne  et  il  faut  lui  injecter  une  grande  quantité, 
8  à  10  centimètres  cubes  de  culture  très  virulente  pour  la 
souris  et  le  cobaye^  pour  amener  la  mort.  On  observe,  dans 
ce  cas,  les  mêmes  symptômes  que  chez  le  cobaye.  Au  point 
d'inoculation,  il  existe  de  Tempàtement,  {puis  vers  le 
4^  jour,  une  petite  tumeur  qui,  au  6®  jour,  se  transforme  en 
un  abcès  volumineux,  produisant  tout  autour  des  décolle- 
ments considérables  avec  escbare  et  ouverture  au  dehors. 
Jusqu'au  4®  jour,  on  existe  de  Thyperthermie,  puis  de 
l'affaissement,  de  la  dyspnée,  de  la  diarrhée;  une  hypother- 
mie légère  avec  une  diminution  de  poids  qui  peut  atteindre 
500  grammes,  se  marque  surtout  le  jour  de  la  mort  qui  est 
ordinairement  le  huitième. 

e)  Les  plus  fortes  doses  de  culture  virulente  n'ont  pu 
amener  la  mort  chez  le  pigeon.  Après  injection  de  10  cm. 
cubes,  nous  avons  vu  se  produire  un  empâtement  au  point 
d'inoculation  vers  le  2®  jour,  une  induration  au  7®,  puis  une 
fluctuation  qui  devint  nette  au  9®  et  qui  disparut  ensuite 
progressivement.  Du  3®  au  Séjour,  nous  notâmes  une  hyper- 
thermie  de  2^,8,  qui  alla  en  diminuant  et  disparut  lorsque 
l'abcès  fut  formé.  Au  7«  jour,  l'animal  avait  subi  une  dimi- 
nution de  poids  de  78  grammes.  Le  pigeon  revint  ensuite 
progressivement  à  la  normale. 

/)  Chez  le  poisson  et  la  grenouille^  les  inoculations  n'ont 
rien  donné. 

2®  Inoculations  inira-péritonéales.  —  a)  L'inoculation 
intra-péritonéale  de  cultures  très  virulentes  tue  la  souris  en 
20  à  48  heures.  Au  bout  de  10  heures,  on  constate  déjà  de 
l'abattement,  un  ventre  tendu  et  douloureux.  A  l'autopsie  le 
péritoine  est  congestionné  et  renferme  un  peu  de  pus  grisâtre 
et  filant;  on  constate  également  une  congestion  hémorrha- 
gique  de  tous  les  viscères. 

Avec  des  cultures  de  virulence  moyenne  et  faible,  la  mort 
ne  survient  qu'au  3*  ou  au  4*^  jour;  il  se  produit  de  l'abatte- 
ment, une  hypothermie  progressive,  une  résolution  complète 
et  la  mort.  L'ouverture  de  l'abdomen  montre  également  une 
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congestion  hémorrhagique  du  péritoine  et  des  viscères,  mais 
la  cavité  péritonéale  contient  une  bien  plus  grande  quantité 
de  pus  gris  et  visqueux  dans  lequel  nagent  quelques  fausses 
membranes. 

b)  Le  cobaye  meurt  24  à  48  heures  après  inoculation  de 
cultures  virulentes;  il  présente  unehyperthermiequi,  après 
avoir  duré  une  quinzaine  d'heures,  fait  place  à  une  hypo- 
thermie de  plus  en  plus  prononcée.  On  constate  en  même 
temps  de  rabattement,  une  douleur  péritonéale  vive,  de  la 
cyanose,  du  hérissement  des  poils,  de  la  résolution  et  une 
perte  brusque  de  poids  qui,  pour  un  gros  cobaye,  peut 
atteindre  400  grammes. 

Avec  des  cultures  de  virulence  moyenne^  la  mort  sur^ 
vient  vers  le  4*  jour  avec  de  la  dyspnée,  un  œdème  généra- 
lisé et  une  hypothermie  profonde.  Dans  tous  les  cas^  le  péri-^ 
toine  est  complètement  rempli  par  une  collection  de  pus, 
gris,  visqueux,  filant,  le  plus  souvent  teinté  de  sang.  Ce 
dernier  caractère  est  en  rapport  avec  une  congestion  hémor- 
rhagique nette,  parfois  intense  du  péritoine  et  des  viscères. 

Des  cultures  de  virulence  faible  entraînent  la  mort,  alors 
même  qu'on  ne  les  injecte  qu'en  petite  quantité;  cette  mort 
ne  survient  que  vers  le  5"  ou  6*  jour,  mais  déjà,  dès  le  3«jour, 
le  cobaye  est  pelotonné  sur  lui-même,  les  poils  hérissés,  il 
ne  mange  plus  et  se  refroidit.  A  l'autopsie,  on  trouve  dans 
le  péritoine  le  même  pus  gris  très  épais,  filant,  mais  on 
trouve  en  outre  des  fausses  membranes  molles,  libres  dans 
le  liquide,  ou  légèrement  adhérentes  au  péritoine;  on  constate 
parfois  un  petit  abcès  sous-cutané  au  point  d'inoculation. 

3*  Inoculations  introrveineuses.  —  Nous  avons  inoculé  des 
cultures  de  tétragène  dans  les  veines  auriculaires  du  chien 
et  du  lapin. 

a)  Chez  le  chien,  les  inoculations  dos  cultures  les  plus  vi- 
rulentes aux  doses  massives  et  répétées  de  10  à  12  cm.  cubes 
n'ont  rien  produit.  L'animal  n'a  même  pas  présenté  de  réaction 
thermique  notable  et  ne  s'est  écarté  en  rien  de  la  normale. 

b)  Après  inoculation  dans  les  veines  du  lapin  de  1  cm. 
cube  de  culture  virulente,  l'animal  se  remet  rapidement  après 
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avoir  présenté  une  hyperthermie  passagère  et  un  léger  abat- 
tement. Si  Ton  répète  ces  inoculations  pendant  plusieurs 
jours  consécutifs  chez  le  même  animal,  on  obtient  chaque 
fois  les  mêmes  effets,  mais  le  lapin  se  remet  aussi  rapide- 
ment. Si  Ton  pratique  ces  injections  successives  en  augmen- 
tant chaque  fois  les  doses  :  1  cm.  cube  le  premier  jour,  1  cm. 
cube  1/2  le  deuxième,  2  cm.  cubes  le  troisième,  l'état  général 
s'aeerave  un  peu,  le  retour  à  la  normale  est  moins  rapide; 
après  rinjection,  on  trouve  des  traces  d'albumine  passagères 
dans  les  urines,  mais  l'animal  se  remet  lorsqu'on  cesse  les 
injections.  Chez  un  lapin  ainsi  quotidiennement  traité  et 
auquel  on  fit  au  8®  jour  une  inoculation  de  5  cm.  cubes,  on 
observa  une  hyperthermie  persistante,  de  l'abattement,  de 
Famaigrissement,  une  ;?ara/ym  du  train  postérieur  et  la  mort 
en  hypothermie  au  18*  jour;  à  lautopsie,  il  existait  une  con- 
gestion hémorrhagique  de  tous  les  organes  et  ceux-ci  ense- 
mencés donnèrent  tous  des  cultures  pures  de  tétragène. 

Une  première  injection  forte,  par  exemple,  de  5  cm.  cubes 
de  culture  virulente,  produit  de  l'abattement,  de  l'hyper- 
thermie,  de  l'albuminurie.  Pour  amener  la  mort  rapide 
à  la  suite  d'une  seule  injection,  il  faut  injecter  10  et  12  cm. 
cubes  d'une  culture  jeune  très  virulente.  Des  doses  sem- 
blables, d'une  culture  de  virulence  faible,  ne  produisent  que 
des  phénomènes  peu  appréciables. 

A  l'autopsie  des  lapins  morts  à  la  suite  d'injections  intra- 
veineuses nous  n'avons  jamais  trouvé  de  collections  puru- 
lentes en  aucun  point  de  l'organisme  ;  les  lapins  sont  morts 
de  septicémie. 

4»  Inoculations  intra-pleurales .  —  Les  souris  inoculées 
dans  la  plèvre  avec  1  /4  cm.  cube  de  culture  virulente  meurent 
en  25  à  36  heures;  il  se  produit  un  abattement  rapide,  de  la 
dyspnée,  de  l'hypothermie,  une  résolution  complète  et  la 
mort.  A  l'autopsie,  du  côté  injecté  la  plèvre  est  distendue  par  un 
épanchement  grisâtre  visqueux,  filant,  caractéristique,  tou- 
jours sanguinolent  et  le  plus  souvent  fortement  hémorrha- 
gique. La  séreuse  est  vivement  congestionnée  et  le  poumon 
présente  des  îlots  de  congestion  hémorrhagique. 
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Les  cobayes  inoculés  dans  la  plèvre  avec  1/2  et  1  cm. 
cube  de  culture  virulente  meurent  dans  un  espace  de  temps 
qui  varie  de  24  heures  à  3  jours;  la  respiration  devient 
difficile,  avec  tirage,  il  se  produit  de  la  cyanose,  de  l'hypo- 
thermie, de  la  résolution  et  la  mort.  A  l'autopsie  des  ani- 
maux morts  rapidement,  il  existe  dans  la  cavité  pleurale 
une  très  grande  quantité  de  pus  tétragénique  typique,  le  plus 
souvent  hémorrhagique  ;  la  plèvre  est  congestionnée,  ecchy- 
motique,  de  même  que  la  surface  pulmonaire;  celle-ci  pré- 
sente parfois  des  îlots  de  congestion  hémorrhagique.  On 
constate  en  outre  de  l'œdème  du  médiastin,  une  petite  quan- 
tité de  liquide  gris&tre  etun  peu  filant  dans  laplèvre  opposée 
et  une  congestion  généralisée  du  péritoine.  Dans  les  cas 
d'injections  de  petites  doses  (deux  gouttes)  où  la  mort  a  été 
plus  tardive  (3®  ou  k^  jour),  la  plèvre  n'en  est  pas  moins  dis- 
tendue par  un  pus  visqueux,  hémorrhagique,  et  on  trouve 
des  fausses  membranes  molles,  grisâtres,  accolées  à  la  sur- 
face pleurale  ;  le  poumon  refoulé  est  fortement  congestionné. 
Nous  avons  constaté,  de  même  que  Teissier,  à  plusieurs 
reprises,'  un  peu  de  ce  même  liquide  grisâtre,  légèrement 
visqueux  et  sanguinolent  dans  le  péricarde,  en  même  temps 
que  des  fausses  membranes  donnaient  au  cul-de-sac  péricar- 
dique  de  la  base  un  aspect  langue  de  chat. 

5®  Inoculations  inira-trachéales. — L'injection  d'une  culture 
rendue  très  virulente  (par  passages  successifs  sur  le  pou- 
mon), dans  la  trachée  du  cobaye  à  la  dose  de  1/4  à  1  cm. 
cube  produit  la  mort  dans  un  espace  de  temps  qui  varie  de 
12  heures  à  4  jours. 

Dans  les  cas  où  la  mort  est  survenue  rapidement  en  12 
à  20  heures,  on  trouve  à  l'autopsie  tantôt  une  bronchite 
purulente  avec  congestion  diffuse  du  poumon,  tantôt  la  trans- 
formation de  tout  un  poumon,  ou  de  la  plus  grande  partie 
des  deux  poumons  en  un  véritable  bloc  hémorrhagique.  Dans 
ce  dernier  cas,  le  poumon  est  augmenté  de  volume,  lourd, 
dense,  noir  violacé  avec  des  noyaux  rouge  grisâtre  dissé- 
minés ;  un  fragment  de  ces  noyaux  détaché  va  au  fond  de 
l'eau. 
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Chez  les  animaux  morts  plus  tardivement^  en  36  heures, 
en  3  jours  ou  4  jours,  on  peut  rencontrer  des  lésions  iden- 
tiques à  celles  de  la  pneumonie  fibrineuse  lobaire  au  stade 
d'hépatisation  franche.  Tout  un  lobe  d'un  poumon  forme 
un  bloc  volumineux,  friable,  dense,  de  couleur  rose  gri-* 
s&tre  à  la  surface,  et  présentant  à  sa  limite  une  zone  de 
congestion  hémorrhagique  ;  à  la  coupe,  le  bloc  pneumo- 
nique  présente  une  surface  granuleuse  grisâtre,  brillante.  A 
la  pression,  on  fait  sortir  des  bronches  sectionnées  un 
liquide  gris,  visqueux,  renfermant  des  filaments  de  fibrine. 
Au  niveau  des  grosses  bronches,  on  trouve  parfois  un  moule 
fibrineux  qui  peut  remonter  jusqu'à  la  trachée.  Lorsque 
la  lésion  est  moins  avancée  et  moins  étendue,  au  lieu  de 
voir  un  bloc  volumineux  d'hépatisation,  on  est  en  présence 
d  un  engouement  pulmonaire  étendu,  dans  lequel  une  partie 
commence  déjà  à  subir  le  processus  d'hépatisation.  Plus 
fréquemment  encore,  au  lieu  d'une  pneumonie  massive,  nous 
avons  trouvé  des  lésions  de  broncho-pneumonie  constituées 
par  des  Ilots  disséminés  d'hépatisation  surtout  marqués  au 
niveau  du  bile,  de  volume  variable,  arrondis  et  entourés 
d'une  zone  de  congestion  hémorrhagique. 

A  la  suite  d'injections  de  cultures  de  virulence  médiocre 
la  mort  peut  ne  survenir  qu'au  bout  d'une  quinzaine  de  jours. 
Après  3  ou  4  jours  d'abattement  avec  dyspnée,  l'animal 
parait  se  relever,  mais  le  10*  ou  11*  jour  la  dyspnée  et  la 
cyanose  reparaissent  et  la  mort  se  produit  au  IS®  jour.  A 
l'autopsie  de  Tun  de  ces  cas  le  sommet  des  deux  poumons 
était  violacé,  résistant,  ne  crépitait  plus  sous  le  doigt.  Cette 
carnification  représentait  le  reliquat  d'une  lésion  antérieure^ 
le  cobaye  étant  mort  d'infection  généralisée. 

Nous  avons  étudié  au  point  de  vue  anatomo-paihologiqtie 
les  lésions  du  poumon  qui  correspondent  aux  divers  pro- 
cessus dont  nous  venons  de  faire  la  description  macrosco- 
pique, après  fixation  dans  le  formol,  l'alcool  et  le  sublimé  à 
saturation. 

Dans  le  cas  de  bronchite  purulente  avec  congestion  diffuse 
du  parenchyme,  nous  avons  trouvé  du  côté  des  bronches  une 
inflammation  marquée  par  l'augmentation  de  volume  des  cel- 
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Iules  épithélialea,  leur  desquamation  partielle  dans  la  lu- 
mière de  la  broDche;  celle-ci  contient  en  même  temps  des 
leucocytes  et  des  tétragènes  entourés  de  leur  capsule  muci- 
lagineuse.  Les  alvéoles  voisins  présentent  des  vaisseaux 
turgescents,  dilatés  avec  quelques  hémorrhagies  capillaires, 
des  cellules  épithéliales  augmentées  de  volume  mais  encore 
adhérentes,  quelques-unes  seulement  s' étant  détachées  de  ta 
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paroi  et,  dans  la  partie  centrale,  des  globules  blancs  et  des  té- 
tragènes entourés  d'une  capsule  volumineuse.  Il  s'agit  en 
somme  d'une  inflammation  aiguë  des  bronches  avec  conges- 
tion péri-bronchique. 

Nous  avons  vu  qu'il  existait,  dans  certains  cas,  à  l'examen 
macroscopique,  des  lésions  de  broncho-pneumonie  à  noyaux 
disséminés.  Leur  étude  histologique  nous  a  montré  des  lé- 
sions typiques.  La  bronche  est  remplie  de  globules  blancs, 
de  cellules  épithéliales  desquaméee,  vacuolaires  et  d'un 
nombre  très  considérable  de  tétragènes  enfermés  dans  les 
leucocytes  ou  libres  et  réunis  par  leur  capsule  en  amas  glu- 
tineux.  L'espace  conjonctif  péri-bronchique  est  infiltré  de 
cellules  blanches;  les  alvéoles  péri-bronchiqucs  sont  remplis 
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et  dilatés  par  un  bloc  formé  de  cellules  épithéliales  des- 
quamées,  vacuolaires  ou  en  dégénéresceuce  granuleuse,  de 
leucocytes,  de  tétragènes  encapsulés,  de  quelques  globules 
rouges  et  enûn  par  quelques  fins  filaments  de  fibriae  (fig.  2). 
Il  existait  en  plusieurs  endroits  des  hémorrhagies  capillaires. 


A  la  périphérie  de  cette  zone  d'hépatisation,  la  paroi  alvéo- 
laire renfermait  des  vaisseaux  très  dilatés  ;  les  cellules  épi- 
théliales en  grande  partie  desquamées  étaient  mélangées, 
dans  la  cavité  de  l'alvéole,  à  quelques  globules  blancs  et  à 
des  tétragbnes  (fig.  3)  (alvéolite  desquamative).  En  somme 
nous  avons  constaté  les  lésions  caractéristiques  de  la  bron- 
cbo-pneumoate.  Ces  lésions  sont  remarquables  par  la  quan- 
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tité  extrêmement  considérable  de  tétragënes  que  l'on  trouve 
non  seulement  dans  les  bronches  mais  encore  dans  les  ca- 
vités alvéolaires,  à  ud  tel  point  que  celles-ci  peuvent  être 
distendues  par  des  amas  de  micro-organismes  dont  les  cap- 
sules sont  déformées  par  pression  réciproque.  Ces  noyaux 
de  broncho-pneumonie  peuvent  prendre  un  lobe  et  former 
une  broncho-pueumonie  pseudo-lobaîre. 


Pio.  *.  (Méthode  de  Weigert.) 
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Nous  avons  vu  qu'à  cdté  des  lésions  de  broncho-pneu- 
monie, l'injection  intra-trachéale  pouvait  entraîner  la  pro- 
duction des  pneumonies  véritables  constituées  par  l'hépa- 
tisation  en  masse  de  tout  un  lobe  pulmonaire.  A  l'examen 
hislologique,  les  alvéoles,  remplis  par  une  masse  solide,  se 
compriment  les  uns  les  autres,  de  sorte  que  leurs  parois 
deviennent  rigides  et  amincies;  leur  lumière  renferme  un 
bloc  épais  qui  les  remplit  en  totalité  ou  est  légèrement  ré- 
tracté de  la  paroi  complètement  desquamée.  Dans  ce  bloc  on 
reconnaît  des  cellules  épithéliales,  eu  grande  partie  dégé- 
nérées ou  vacttolaires,  mélangées  à  des  globules  blancs,  à 
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des  tétragënes  nombreux,  à  des  globules  rouges  et  à  un 
réseau  de  fibrine  (fig.  4). 

Ce  réseau  qui  présente  les  réactions  de  la  fibrine  (éosine, 
Weigert)  n*est  pas  serré  comme  dans  la  pneumonie  fibri- 
neuse  à  pneumocoques,  il  est  formé  par  des  tractus  limitant 
des  mailles  lâches.  Quoiqu'en  certains  points  il  puisse  for- 
mer un  réseau  serré  il  est  très  difficile  de  le  mettre  en  lu- 
mière dans  certains  alvéoles  (fig.  4).  A  la  zone  périphérique 
et  en  des  points  disséminés  de  la  zone  d'hépatisation,  on 
constate  des  hémorrhagies  intra-alvéolaires. 

Les  vaisseaux  des  parois  présentent  des  dilatations  au 
niveau  desquelles  on  constate  un  réseau  de  fibrine  abondant 
qui  court  entre  les  globules  rouges 

Le  tétragène,  relativement  peu  abondant  dans  les 
bronches,  se  trouve  en  quantité  énorme  dans  les  alvéoles; 
dans  certains  points  du  foyer  d'hépatisalion  les  tétragènes  se 
tassent  et  dilatent  les  alvéoles  de  façon  à  former  une  véri- 
table j5ncwmont>/?wrw/en/c  d'emblée. 

On  peut  donc  produire  expérimentalement  par  injection 
intratrachéale  de  tétragène  virulent  non  seulement  des  lé- 
sions de  bronchite  généralisée,  de  la  congestion  pulmonaire, 
mais  encore  de  la  broncho-pneumonie  et  de  la  pneumonie 
massive  qui  ne  diffèrent  des  lésions  expérimentales  de  même 
ordre  obtenues  avec  le  pneumocoque  que  par  l'intensité 
moindre  de  Texsudat  fibrineux  et  hémorrhagique  et  la  pul- 
lulation  extrêmement  énergique  de  l'agent  pathogène  dans 
la  lésion. 

Ces  caractères  représentent  d'ailleurs  le  processus  général 
déterminé  par  Tinoculation  du  tétragène  en  un  point  quel- 
conque de  l'économie,  en  particulier  dans  la  plèvre  et  le 
péritoine. 

Conditions  capables  de  faire  varier  la  virulence.  —  Le 
tétragène  dont  nous  avons  fait  l'étude  était  virulent  d'em- 
blée. Cette  virulence  n'a  pas  été  la  même  pour  tous  les  ani- 
maux; elle  a  présenté  en  outre  des  variations  en  rapport 
avec  le  mode  d'introduction  dans  l'organisme,  la  quantité 
de  culture  injectée,  les  passages  successifs  sur  milieux  vi- 
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vants,  Tinfluence  de  l'organe  qui  a  servi  à  rensemencement 
et  d'autres  conditions  sur  lesquelles  nous  devons  insister. 

Le  tétragène  s'est  montré  surtout  virulent  pour  la  souns, 
le  rai  (Tégout  et  le  cobaye^  tandis  que  pour  le  chien,  il  ne 
parait  pas  présenter  d'action  pathogène,  de  même  que  pour 
les  animaux  à  sang  froid.  Le  lapin  n'est  pas  très  sensible  à 
l'action  de  ce  micro-organisme  et  il  faut  injecter  de  hautes 
doses  pour  obtenir  des  résultats  positifs.  Les  oiseaux  ont  un 
degré  de  résistance  encore  plus  prononcé  que  le  lapin. 

Pour  arriver  à  augmenter  la  virulence  d'un  tétragène  on 
devra  donc  faire  des  passages  successifs  chez  la  souris  ou 
le  cobaye. 

h^  porte  d'entrée  loue  un  rôle  considérable  au  point  de 
vue  des  variations  de  virulence,  surtout  vis-à-vis  de  cer- 
taines espèces  animales.  La  souris,  le  rat  et  le  cobaye  sont 
très  sensibles  au  tétragène  quelle  que  soit  la  porte  d'entrée  ; 
l'inoculation  péritonéale  tue  toutefois  ces  animaux  avec 
une  rapidité  un  peu  plus  grande  que  l'injection  sous-cutanée. 
Tandis  que,  chez  le  lapin,  l'inoculation  sous-cutanée  de 
hautes  doses  amène  la  mort  avec  les  mêmes  symptômes  que 
chez  les  animaux  sensibles,  l'injection  intra-veineuse  n'arrive 
que  très  difficilement  à  entraîner  la  mort  ;  il  faut  des  doses 
énormes  (15  cm.  cubes),  des  doses  même  quotidiennement 
répétées  de  1  et  2  cm.  cubes  passant  pour  ainsi  dire 
inaperçues. 

Uexaltation  de  virulence,  peut  être  obtenue  par  l'inocu- 
lation, à  un  animal  sensible,  d'une  grande  quantité  de  cul- 
ture. Les  passages  successifs  nombreux  chez  les  animaux 
les  plus  réceptifs  (souris  et  cobaye)  augmentent  plus  rapide- 
ment la  virulence  du  tétragène.  Nos  expériences  nous  ont 
montré  en  outre  qu'il  fallait  tenir  compte  de  l'influence  de 
l'organe  dans  lequel  on  recueille  le  micro-organisme.  C'est 
ainsi  que  nous  avons  obtenu  la  virulence  maximum  en  ense- 
mençant le  tétragène  recueilli  dans  le  poumon  hépatisé,  après 
inoculations  intra-trachéales  chez  le  cobaye,  en  injectant 
dans  la  trachée  d'un  nouvel  animal  la  culture  obtenue  et 
ainsi  de  suite. 

Nous  devons  tenir  compte  également  de  l'influence  du 
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milieu  et  de  T&ge  des  cultures.  Un  tétragène  virulent  cultivé 
sur  bouillon  alcalin,  conserve  plus  longtemps  sa  virulence; 
les  milieux  alcalins  à  une  température  de  37^  à  38^  rem- 
plissent les  conditions  à  cet  égard  les  plus  favorables.  La 
culture  en  milieu  acide  diminue  la  virulence  du  tétragène. 
Nous  n'avons  pas  étudié  systématiquement  Tinfluence  de 
la  température  sur  la  virulence  du  tétragène. 

Toxines.  —  Teissier  a  fait  plusieurs  séries  d'expériences 
pour  rechercher  la  toxicité  des  cultures  chauffées  stériles  et 
des  cultures  filtrées.  Les  cultures  chauffées  à  60<^  ou  à  115^ 
ont  perdu  toute  propriété  pyogène,  mais  elles  restent  douées 
d'un  certain  degré  de  virulence  ;  chauffées  à  60^  elles  pro- 
duisent de  l'élévation  de  température,  de  Tamaigrissement 
et  même  la  mort  si  la  quantité  de  culture  injectée  est  suffi- 
sante ;  chauffées  à  IIS^',  leur  toxicité  est  moindre  et  elles  ont 
une  action  plutôt  hypothermisante.  Les  cultures  sur  bouillon 
ftgées  de  10  jours  et  filtrées  à  la  bougie  ont  été  peu  toxiques, 
même  en  injections  intra-péritonéales  ou  intra-pleurales  ; 
elles  n'ont  amené  qu'une  légère  élévation  de  température  et 
de  l'amaigrissement.  Les  précipités  alcooliques  repris  par 
l'eau  distillée  ne  produisent  pour  ainsi  dire  aucun  effet, 
tandis  que  l'extrait  alcoolique  détermine  de  l'hyperthermie 
et  de  l'amaigrissement. 

Nous  avons  repris  l'étude  de  la  toxicité  de  cultures  d'âges 
divers  filtrées  à  la  bougie  et  dont  la  stérilité  avait  été  vérifiée 
par  le  séjour  à  l'étuve  à  37®.  L'injection  de  ce  liquide  sous 
la  peau  de  cobayes  et  de  souris  a  produit  une  élévation  de 
température  qui  peut  aller  jusqu'à  2**  et  disparaît  en  2  ou 
3  jours,  de  l'amaigrissement  et  un  léger  abattement.  Puis, 
vers  le  4*  jour,  l'état  général  revient  progressivement  à  la 
normale  et  le  cobaye  observé  longtemps  continue  à  se  bien 
porter.  L'ingestion  de  fortes  doses  reproduit  les  mêmes 
phénomènes  avec  retour  à  la  normale. 

L'injection  intra-péritonéale  de  18  cm.  cubes  de  toxine 
au  cobaye  a  produit  immédiatement  quelques  phénomènes 
convulsifs,  de  l'abattement,  puis  au  bout  d*une  heure  une 
diminution  de  température  de  0^,5  qui  disparaît  rapidement  ; 


SUR  LE  MICROGOCCUS  TETRAGENUS.  93 

les  jours  suivants  le  cobaye  revient  à  la  normale  et  on  con- 
state une  diminution  progressive  de  poids  qui  se  prolonge 
pendant  5  jours,  peut  atteindre  60  grammes,  et  disparaît 
ensuite  progressivement. 

Nous  n'avons  fait  chez  le  lapin  que  des  injections  intra- 
veineuses de  ces  toxines.  Chez  un  de  ces  animaux  une  injec- 
tion de  9  cm.  cubes  de  toxine  provenant  d'une  culture  sur 
bouillon  alcalin  Agée  de  20  jours,  nous  a  donné  des  phéno- 
mènes assez  graves  :  élévation  de  température  de  1^,5  dans 
les  2  heures  qui  ont  suivi  l'injection,  légère  accélération  du 
pouls,  qui  devient  irrégulier,  intermittent  au  bout  de  2  heu- 
res, ralentissement,  puis  accélération  de  la  respiration, 
hématurie  passagère.  L'animal  se  remet  ensuite  progressive- 
ment, les  urines  deviennent  normales  sans  albumine,  et  on 
constate  seulement  une  diminution  de  poids  de  150  grammes, 
laquelle  disparaît  au  bout  d'une  vingtaine  de  jours. 

Essai  (ï immunisation.  —  Nous  avons  fait  quelques  expé- 
riences pour  nous  rendre  compte  si  les  injections  de  toxine 
aux  animaux  sensibles  ne  pouvaient  pas  produire  quelques 
effets  immunisants  vis-à-vis  du  tétragène.  Les  résultats  que 
nous  avons  obtenus  sont  incertains  et  le  seul  fait  précis 
que  nous  puissions  retirer  de  nos  expériences,  c'est  que  les 
animaux  ayant  reçu  plusieurs  doses  répétées  de  toxine  ont 
eu  comparativement  aux  animaux  neufs  leur  mort  retardée 
de  1  à  2  jours  après  inoculation  de  culture  virulente. 


CONCLUSIONS 

Le  micrococcus  tetragenus  est  un  micro-organisme  qui  se 
trouve  assez  fréquemment  dans  le  milieu  humain  et  qui  peut, 
par  lui-même,  être  pathogène  pour  l'homme. 

Le  tétragène  cultive  bien  sur  tous  les  milieux  employés 
ordinairement  en  bactériologie  ;  ses  cultures  sur  bouillon  et 
sur  gélose  alcalinisés  sont  les  plus  précoces  et  les  plus  abon- 
dantes. Il  pousse  lentement  sur  gélatine  et  se  développe  peu 
dans  le  lait  qui  n'est  pas  coagulé.  L'aspect  des  cultures  est 
absolument  caractéristique  dans  les  milieux  liquides  comme 


94  F.-J.   BOSG   ET  L.    GALAVIELLE. 

dans  les  milieux  solides,  avec  quelques  particularités  suivant 
chacun  d'eux. 

L'alcalinité  favorise  le  développement  de  la  culture; 
Tacidité  Tatténue.  La  température  la  plus  favorable  est  celle 
de  37»  à  38*»  C;  au-dessus  de  40o  la  vitalité  du  tétragène 
diminue. 

Surtout  aérobie,  le  M.  tetragenus  peut  vivre  dans  les 
milieux  privés  d'air,  mais  il  ne  s'y  développe  que  faiblement. 

La  morphologie  du  tétragène  est  extrêmement  variable, 
depuis  le  coccus  volumineux  jusqu'au  diplocoque,  la  triade 
et  la  tétrade  ;  celle-ci  constitue  la  forme  type.  Toutes  ces  formes 
peuvent  se  présenter  dans  la  même  culture,  mais  chacune 
d'elles  varie  en  fréquence  suivant  le  milieu,  son  alcalinité 
ou  son  acidité,  et,  pour  les  milieux  liquides,  suivant  le 
point  (surface,  partie  claire,  dépôt)  où  on  fait  la  prise.  Le 
volume  de  ces  formes  est  très  variable  pour  la  totalité  et 
pour  chacun  des  éléments  qui  les  composent.  Les  différents 
types  peuvent  se  disposer  en  groupes  ou  en  chaînettes,  for- 
mer des  amas  zoogléiques  composés  de  'très  petits  éléments. 
Le  tétragène  est  entouré  d'une  capsule  épaisse,  mucilagi- 
neuse,  surtout  visible  pour  les  tétragènes  vivant  dans  les 
tissus,  mais  qui  est  également  constatable  pour  les  tétragènes 
développés  dans  les  cultures. 

On  peut  suivre  le  développement  des  formes  principales 
du  coque  à  la  tétrade.  Ce  développement  peut  se  faire  di- 
rectement en  une  fois,  par  division  du  coccus  en  quatre 
parties  égales  ou  inégales;  ou  bien  l'on  peut  suivre  tous  les 
intermédiaires  depuis  le  coccus  jusqu'au  diplocoque,  à  la 
triade  et  à  la  tétrade. 

Cette  division  peut  ne  pas  se  continuer  régulièrement 
jusqu'à  la  tétrade,  une  division  secondaire  se  produisant  au 
niveau  des  éléments  ou  un  des  éléments  de  la  triade.  Tous 
les  éléments  de  la  tétrade  peuvent  se  subdiviser  à  la  fois,  ou 
l'un  d'eux  seulement.  Cette  subdivision  peut  être  poussée 
très  loin  et  aboutir  à  la  formation  d'un  amas  d'aspect  zoo- 
gléique. 

Le  tétragène  est  surtout  virulent  pour  la  souris  blanche, 
la  souris  grise  et  le  cobaye.  Il  l'est  également  pour  le  lapin, 


SUR  LE  MIGROCOCGUS   TETRA6ENUS.  95 

mais  il  faut  des  doses  bien  plus  considérables.  Il  n'agit  que 
très  faiblement  chez  le  pigeon  et  n'a  aucune  action  sur  le 
poisson  et  la  grenouille. 

Nous  avons  fait  des  inoculations  sous  la  peau,  dans  le 
péritoine,  dans  la  plèvre,  dans  les  veines  et  dans  la  trachée. 
Nous  nous  sommes  arrêtés  longuement  sur  les  effets  de  ces 
divers  modes  d'inoculation,  en  particulier  sur  les  caractères 
du  pus  grisâtre,  visqueux,  typique  consécutif  à  ces  inocu- 
lations, et  absolument  identique  aux  cultures  en  milieux 
artificiels. 

Le  processus  général  déterminé  par  les  injections  est 
caractérisé  non  seulement  par  la  lésion  locale  (formation 
d'un  abcès  à  pus  spécial)  mais  encore  par  l'infection  géné- 
rale avec  hyperthermie  suivie  d'hypothermie  (abaissement 
rapide  du  poids)  et  par  up  processus  hémorrhagipare  et 
fibrineux. 

Les  injections  intra-trachéales  nous  ont  permis  de  repro- 
duire expérimentalement  des  lésions  de  bronchite,  de  bron- 
cho-pneumonie et  de  pneumonie  massive  fibrineuse. 

La  virulence  varie  suivant  les  animaux  et  la  dose  de 
culture  inoculée.  Elle  est  accrue  par  des  passages  successifs 
chez  la  souris  et  le  cobaye;  ce  sont  surtout  des  passages  sur 
le  poumon  du  cobaye  qui  nous  ont  donné  les  cultures  les 
plus  virulentes. 

Les  cultures,  filtrées  sur  bougie  et  inoculées  sous  la  peau, 
dans  le  péritoine  et  dans  les  veines  de  la  souris,  du  cobaye 
et  du  lapin,  produisent  des  effets  toxiques  qui  sont  variables 
avec  les  doses  et  suivant  les  animaux.  Il  faut  en  injecter  de 
fortes  doses  et  à  plusieurs  reprises  dans  les  veines  du  lapin 
pour  amener  des  phénomènes  graves;  elles  produisent  de 
rhyperthermie,  de  l'amaigrissement,  parfois  un  peu  d'albu- 
minurie. 

Les  essais  d'immunisation  avec  ces  produits  toxiques  ne 
nous  ont  donné  que  des  résultats  incertains  et  plutôt  négatifs. 


IV 

CONTRIBUTION  A  L'ÉTUDE  BIOCHIMIQUE 

DES  GENRES  TÉTRAGÈNE  ET  STAPHYLOCOQUE 

PAR  MM. 

Gh.   AGHARD   et  L.   GAILLARD. 

(TRAVAIL  OU  LABORATOIBB  DE  M,  LB  PBOFBSSBUB  LAKHBLORQUB) 


Depuis  que  Gaffky  a  fait  connaître  le  genre  tétragène,  on 
a  décrit  plusieurs  espèces  ou  variétés  de  ce  microbe  aux- 
quelles des  noms  spéciaux  ont  été  attribués.  Outre  le  type 
classique,  appelé  Micrococcus  tetragenus  septicus  (Boutron)  \ 
nous  citerons  le  M.  tetragenus  variabilis  (Finlay)  *,  le  M.  tetra- 
genus concentrictis  (Schenk)  %  le  if.  tetragentis  mobilis  ventri- 
cuit  (Mendoza)  *,  le  M.  tetragenus  sub/lavus  (Von  Besser)  *, 
le  M.  tetragenus  aureus  (Boutron),  le  M.  tetragenus  citreus 
(Vincenzi)',  le  M.  tetragenus  albus  (Boutron),  le  Tetracoccus 
buccaiis  (Roger)  '. 

Ces  divers  types  ont  été  distingués  d'après  leurs  qualités 
virulentes,  leurs  propriétés  chromogènes,  leurs  caractères 
de  cultures.  Mais,  comme  il  est  arrivé  pour  beaucoup 
d'autres  microbes,  la  question  de  l'unité  ou  de  la  pluralité 

1.  A.  BouTRONi  Recherches  sur    le  micrococcus  tetragenus  septicus    et 
quelques  espèces  voisines  (th.  de  Paris,  1893). 

2.  Fiulay,  Report  on  etiology  and  prévention  of  yellow  fever^  Washington. 
1891,  p.  219;  —  Sternbero,  Mon.  of  bacteHology,  New- York,  1892,  p.  612. 

3.  Schenk,  Allgem.  Wienermedic.  Zeitung,  1892,  p.  81. 

4.  Mendoza,  Centralbl.  /*.  BakterioLy  Bd  VI,  p.  566. 

5.  VoN  Besser,   Ueber  die  Bakterien  der  normalen  Luftwegen  {Ziegler*s 
Beitrûge,  1889,  p.  331). 

6.  ViNCENzi,  Di  un  nuovo  tetrageno  patogeno  (t.  citreo)  (Rifoi^ma  medica^ 
1897,  n*  189). 

7.  H.  Roger,  Études  cliniques  sur  quelques  maladies  infectieuses  (Revue 
de  médecine t  août  1897,  p.  604). 
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de  ces  divers  types  a  été  posée  et  a  donné  lieu  à  des  discus- 
sions contradictoires. 

Parmi  les  éléments  de  différenciation,  la  virulence  est 
une  propriété  trop  sujette  à  varier  pour  qu'on  puisse  la  con- 
sidérer comme  un  caractère  suffisamment  distinctif. 

Quant  aux  propriétés  chromogènes,  que  quelques  types 
possèdent  et  qui  font  défaut  à  d'autres,  certains  autours,  se 
fondant  sur  les  variations  de  couleur  qu'un  même  échantillon 
peut  éprouver  dans  des  cultures  successives,  refusent  à  la 
coloration  toute  valeur  différentielle  et  admettent  qu'il  y  a 
lieu  de  confondre  tous  les  types  colorés  dans  une  espèce 
unique  et  de  les  considérer  comme  de  simples  races  ou  de 
simples  variétés  du  tétragène  classique  (Bellei  et  Boschi)'. 
D'autres  n'estiment  pas  que  cet  argument  suffise  à  légitimer 
Fassimilatian  complète  des  types  colorés  au  type  classique. 

Dans  cette  controverse,  on  a  rappelé  fort  justement  la 
discussion  du  même  genre  qui  s'est  élevée  au  sujet  des  sta- 
phylocoques doré,  citrin  et  blanc,  et  qui  ne  parait  pas  encore 
close.  L'un  des  arguments  des  unicistes  est  d'abord  que, 
dans  certains  milieux  et  dans  certaines  conditions,  les  types 
colorés  (doré  et  citrin)  se  décolorent.  S'ensuit-il  qu'ils  se 
soient  transformés  en  staphylocoque  blanc?  Nullement,  car 
cette  décoloration  est  peu  stable  :  transplantés  sur  les  milieux 
où  ils  manifestent  d'ordinaire  leurs  propriétés  chromogènes, 
ils  reprennent  leur  couleur  distinctive. 

D'autre  part  le  staphylocoque  qui  pousse  blanc  sur  ces 
milieux  usuels  n'acquiert  pas  sur  d'autres  le  pigment  qui  lui 
faisait  défaut.  11  n'est  pas  non  plus  possible  d'obtenir  la 
nuance  intermédiaire  du  type  citrin  par  le  croisement  des 
types  blanc  et  doré  :  on  ne  peut  créer  une  race  métisse,  et 
le  mélange  des  cultures  donne  lieu  simplement  à  des  colo- 
nies panachées,  en  quelque  sorte,  dont  chacune  garde  sa 
couleur  originelle  *. 

1.  G.  BiLLBi  et  E.  BoscBi»  Osservazioni  e  ricerche  relative  al  valore  pato- 
j^eaetico  del  micrococcus  tetragenus  aureus  {Bullet.  delta  scienze  med.  di 
Bologna,  ser.  VII,  vol.  VIII,  1897)  ;  —  Sui  tetrageni  (iôtd.,  vol.  IX,  agosto 
1898,  p.  456). 

2.  Laxnblokgub  et  Achard,  Sur  la  présence  du  staphylococcus  citreus  dans 
na  ancien  foyer  d'ostéomyélite  (Arch.de  méd.  expériment./itmy.  1892, p.  128). 

ARCII.   I>B  MÉD.   BXPÉR.   —  TOMK   XI.  7 


98  CH.    AGUARD   ET  L.    GAILLARD. 

Un  autre  argument  des  partisans  de  Tidentité  est  que, 
dans  des  cas  exceptionnels^  on  a  vu,  au  cours  d'une  infection 
produite  par  Tun  des  types  de  staphylocoques,  survenir  des 
lésions  contenant  un  autre  type  *  :  la  transformation  d'un 
type  dans  l'autre  se  serait  opérée  ainsi  dans  l'organisme 
inifecté.  Cet  argument,  toutefois,  ne  nous  parait  pas  pé- 
remptoire,  car  cette  transformation  n'a  jamais  été  le  résultat 
de  conditions  bien  déterminées,  permettant  de  la  repro* 
duire  à  volonté.  Or,  si  Ton  considère  l'extrême  banalité 
des  divers  staphylocoques,  qui  se  trouvent  constamment  sur  ' 
l'organisme  normal,  on  ne  peut  se  défendre  de  songer  qu'il 
a  pu  se*  produire  accidentellement,  dans  ces  cas,  une  inocu- 
lation mixte,  et  l'on  est  porté  à  se  demander  si,  tandis  que 
se  développait  l'infection  principale  par  l'un  des  types, 
l'autre  type  ne  pénétrait  pas  dans  l'organisme  pour  provo- 
quer une  infection  surajoutée. 

La  question  nous  parait  donc  rester  litigieuse  et,  bien 
quMl  semble  fort  admissible  en  principe  que  les  divers  types 
de  staphylocoques  puissent  se  transformer  les  uns  dans  les 
autres,  il  faut  bien  reconnaître  que  nous  ignorons  encore 
quelles  conditions  sont  capables  de  réaliser  à  volonté  ce  trans- 
formisme, c'est-à-dire,  en  partant  d'un  staphylocoque  coloré, 
de  créer  un  type  qui  se  développe  blanc,  d'une  façon  durable, 
sur  les  milieux  ordinaires,  et,  en  partant  du  staphylocoque 
blanc,  poussant  indéfiniment  blanc  sur  les  milieux  ordi- 
naires, de  créer  un  type  coloré. 

Cela  dit,  il  convient  d'ajouter  que  cette  discussion  n'a 
qu'une  médiocre  importance,  car  les  trois  staphylocoques 
ne  diffèrent  guère  que  par  leur  couleur  et  possèdent,  à  cette 
nuance  près,  les  mêmes  caractères  de  cultures. 

Pour  les  tétragènes,  le  pouvoir  chromogène  varie  peut- 
être  plus  facilement  que  pour  les  staphylocoques,  de  sorte 
que  la  théorie  de  l'identité  pourrait  sembler  plus  défendable, 
si  l'on  s'en  tenait  à  l'appréciation  de  ce  seul  caractère.  Mais 
il  existe  d'autres  différences,  tirées  des  caractères  des  cultures. 

1.  Nbtter,  Ostéomyélite  multiple  prolongée  (Bull,  et  Mém.  de  la  Soc. 
méd.  des  hâpit.y  18  mai  1894,  p.  322);  ^  G.  Bellbi  et  E.  Boschi,  Sui  tetrageni 
(loc.  cil.,  p.  459).  ^ 


BIOCBIMIE  DES  GENRES  TKTRAGÉNË  ET  STAPHYLOCOQUE.  99 

Ainsi  le  tétragène  dit  septique  ne  coagule  pas  le  lait  et 
ne  liquéfie  pas  la  gélatine.  Mais  MM.  Chauffard  et  Ramond 
ont  rencontré  un  tétragène  jaune  franc  qui  liquéfiait  la  géla- 
tine sans  coaguler  le  lait  et  un  autre  blanc  ne  liquéfiant  pas 
lagélatinCf  mais  coagulant  le  lait.  Ils  se  sont  même  demandé , 
à  ce  propos,  si  ces  échantillons  ne  constituaient  pas  des 
types  de  passage  entre  le  tétragène  proprement  dit  et  les 
staphylocoques  qui  liquéfient  la  gélatine  et  coagulent  le  lait  '. 

Ayant  eu  Toccasion  d'étudier  deux  échantillons  de  tétra- 
gène recueillis  dans  des  lésions  humaines,  il  nous  a  paru 
intéressant  de  les  comparer  entre  eux  et  avec  un  staphylo- 
coque. 

L'un  de  ces  tétragènes  a  été  trouvé  à  Tétat  de  pureté  dans 
les  foyers  multiples  de  suppuration  d'un  sujet  atteint  de 
pyohémie  '  ;  il  est  blanc  et  possède  les  caractères  attribués  au 
tétragène  septique.  L'autre  est  chromogène,  et  possède  une 
couleur  jaune  ;  il  a  été  retiré,  également  à  l'état  de  pureté, 
d'une  éruption  de  variole,  au  début  de  la  vésiculation. 

Tous  deux  présentent  l'aspect  morphologique  des  tétra- 
gènes, entourés  d'une  capsule  dans  les  tissus  infectés,  et 
colorables  par  la  méthode  de  Gram. 

Le  tétragène  blanc  s'est  montré  virulent,  surtout  pour  le 
cobaye,  et  a  conservé  ses  propriétés  pathogènes.  L'autre  a 
d'abord  été  virulent  pour  la  souris,  puis  cette  virulence  s'est 
perdue. 

Sur  gélose,  le  tétragène  blanc  forme  une  culture  épaisse, 
blanchâtre,  visqueuse.  Le  tétragène  jaune  doré  forme  une 
couche  plus  mince,  dont  la  couleur  est  d'abord  blanche, 
puis  devient  jaune  clair  et  ensuite  jaune  plus  ou  moins  franc, 
principalement  lorsque  les  cultures  sont  en  dehors  de  l'étuve. 

Dans  le  bouillon,  tous  deux  donnent  un  dépôt  visqueux, 
se  soulevant  en  tourbillon  par  l'agitation.  Le  bouillon  est 
d'abord  troublé,  surtout  pour  le  tétragène  doré.  Mais  le  dépôt 
est  plus  abondant  pour  le  tétragène  blanc  que  pour  le  doré. 

1.  A.  Chauffard  et  F.  Ramond,  Deux  cas  mortels  de  septicémie  tétragé- 
nique  {Arch,  de  méd,  expériment.,  mai  1896,  p.  304). 

2.  Voir  sur  ce  cas  :  J.  Castaione,  Pleurésie  purulente  et  septicémie  mor- 
teUe  produites  par  le  tétragène  [BulL  de  la  Soc.  anat.^  mai  1897,  p.  39 i),  et 
AcHARD,  Bull,  et  Mém,  de  la  Soc.  méd,  des  hôpil.,  2  juillet  1897,  p.  944. 
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Sur  gélatine  en  piqûre,  tous  deux  poussent,  en  donnant 
une  culture  petite  et  arrondie  à  la  surface  et  quelques  petites 
colonies  peu  développées  dans  la  profondeur.  Le  dévelop- 
pement de  ces  deux  tétragènes  sur  ce  milieu  est  beaucoup 
moins  abondant  que  celui  du  staphylocoque  et  ils  n  y  pro- 
duisent aucune  liquéfaction. 

Sur  pomme  de  terre ,  ils  poussent  avec  leur  couleur  dis- 
tinctive.  Sur  des  tranches  d'artichaut  ils  se  développent 
avec  une  couleur  blanche,  comme  le  staphylocoque  doré. 
Sur  la  carotte  nous  n'avons  obtenu  que  des  traces  de  cultures 
ou  même  aucun  développement.  Il  en  a  été  de  même  sur  la 
betterave  rouge  et  sur  la  betterave  à  sucre. 

La  recherche  de  Vindol  nous  a  donné  les  résultats  sui- 
vants :  dans  du  bouillon  ordinaire  nous  en  avons  trouvé  avec 
le  staphylocoque  et  non  avec  les  tétragènes.  Dans  le  bouillon 
additionné  de  peptone  Collas  à  2  p.  100,  aucun  des  trois 
microbes  n'en  a  donné.  Enfin,  dans  le  bouillon  privé  de  sucre 
par  le  procédé  qu'a  préconisé  Th.  Smith  *,  comme  très  favo- 
rable à  la  production  de  Tindol,  nous  n'avons  obtenu  égale- 
ment que  des  résultats  négatifs. 

Dans  le  bouillon  additionné  de  1  p.  iOO  de  nitrate  de 
potasse,  nous  avons  constaté  la  transformation  du  nitrate 
en  niirite  par  le  staphylocoque  et  par  les  deux  tétragènes, 
au  moyen  de  la  réaction  de  Tiodure  de  potassium  et  de 
l'amidon  en  présence  de  l'acide  acétique. 

Uurée  ajoutée  au  bouillon  dans  la  proportion  de  2  p.  100 
n*a  été  attaquée  par  aucun  des  trois  microbes. 

Action  sur  le  sang.  —  Ensemencés  sur  du  sang  complet 
(caillot  et  sérum)  recueilli  aseptiquement,  les  3  microbes  ont 
donné  les  résultats  suivants  : 

1^  Le  staphylocoque  a  liquéfié  le  caillot;  le  sang  a  con- 
servé sa  couleur  rouge  et  le  spectre  de  l'oxyhémoglobine,  la 
réaction  est  devenue  acide. 

2**  Le  tétragène  doré  n'a  pas  liquéfié  le  caillot;  le  sang  a 
conservé  sa  couleur  rouge  et  a  donné  le  spectre  de  la  mét- 

1.  Th.  Smith,  A  modifiralion  of  the  method  for  detenniningf  thc  produc- 
tion of  indol  by  bacteria  {Joum.  of  expenm.  medicine,  New-Vork,  sept.  1897). 
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hémoglobine;  la  réaction  e&t  devenue  très  légèrement  acide. 
3^  Le  tétragène  blanc  a  liquéfié  partiellement  le  caillot.;, 
le  sang  a  pris  une  teinte  légèrement  brune  et  a  donné  le 
spectre  de  la  méthémoglobine  acide;  la  réaction  est  devenue 
un  peu  acide. 

Action  sur  le  lait.  —  Contrairement  à  ce  qui  se  passe  pour 
le  staphylocoque,  le  lait  n'est  pas  coagulé  à  la  température 
de  Tétuve  ni  par  le  tétragène  blanc^  ni  par  le  doré.  Mais  si 
Ton  porte  les  cultures  à  TébuUition,  on  voit  la  coagulation 
se  produire  pour  celles  ensemencées  avec  le  tétragène  doré, 
tandis  que  celles  ensemencées  avec  le  tétragène  blanc  restent 
liquides. 

Ces  caractères  n'ont  pas  varié  depuis  2  ans  que  nous  étu- 
dions ces  échantillons  de  microbes. 

Pour  déterminer  la  cause  de  ces  différences  entre  le  sta- 
phylocoque et  les  deux  tétragènes,  nous  avons  fait  une  analyse 
du  lait. 

Chacun  de  nos  microbes  a  été  ensemencé  dans  un  ballon 
contenant  30  cm.  cubes  de  lait  stérilisé.  Un  ballon  témoin 
a  été  réservé  pour  le  dosage  de  la  caséine,  du  beurre  et  du 
sucre  de  lait.  Ils  ont  été  misa  Tétuve  à  37^  pendant  8  jours 
et  examinés  au  bout  de  ce  temps. 

Ces  trois  ballons  se  sont  comportés  de  la  façon  sui- 
vante : 

1^  En  moins  de  24  heures,  le  staphylocoque  a  coagulé  la 
caséine;  la  réaction  est  devenue  acide  et  le  sucre  de  lait  était 
partiellement  consommé.  Au  bout  de  8  jours  il  n'en  restait 
plus  que  les  0,3  du  lactose  contenu  dans  le  témoin. 

L'acidité  pouvait  se  répartir  en  acidité  fixe  (0,9),  c'est-à- 
dire  résistant  à  l'ébullition,  et  en  acidité  volatile  {0^^)j  obtenue 
par  un  second  dosage  après  ébuUition  prolongée. 

Toute  la  caséine  avait  été  précipitée  dans  cette  coagula- 
tion spontanée  et  n'avait  nullement  été  attaquée. 

Dans  les  acides  volatils,  nous  avons  pu  caractériser  l'acide 
butyrique,  parTodeur  de  son  étheréthylique.  En  outre,  nous 
avons  reconnu  la  présence  d'acide  lactique. 

2^  Le  lait  ensemencé  avec  le  tétragène  doré  ne  s'est  pas 
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coagulé  spontanément;  mais  à  Tébullition^  toute  la  caséine 
s*est  déposée.  Elle  n'avait  pas  été  attaquée. 

La  réaction  du  sérum  était  acide,  mais  plus  faiblement  que 
pour  le  lait  du  staphylocoque.  Les  acidités  évaluées  comme 
précédemment  se  répartissent  en  acidité  fixe  à  TébuUition 
(0,7),  acidité  volatile  (0,1),  rapportées  toutes  les  deux  àTaci- 
dité  du  lait  précédent. 

L'acidité  produite  est  donc  plus  faible.  De  même,  la  quan- 
tité du  sucre  de  lait  restant  s'élève  aux  0,64  de  celle  du  lait 
témoin. 

Comme  dans  le  cas  précédent,  nous  avons  constaté  l'exis- 
tence d'acide  lactique. 

3*"  Enfin,  dans  le  ballon  ensemencé  avec  le  tétragène 
blanc,  la  coagulation  n'a  pas  eu  lieu  même  à  Tébullition. 
L'acidité  était  très  faible.  Le  lait  était  presque  neutre.  Le 
sucre  de  lait  demeurait  dans  le  rapport  de  0,85  avec  celui 
du  témoin. 

Le  poids  de  la  caséine  a  été  trouvé  identiquement  sem- 
blable à  celui  du  témoin. 

Le  dosage  des  corps  gras  pour  les  quatre  laits^  témoin  et 
ensemencements,  nous  a  donné  des  nombres  sensiblement 
voisins. 

On  voit  par  ces  analyses  qu'il  existe  un  rapport  entre 
l'acidité  développée  dans  la  culture  et  la  coagulation  du  lait, 
puisque  le  lait  le  plus  acide  s'est  coagulé  à  la  température 
de  Tétuve,  le  lait  moins  acide  à  l'ébuUition  seulement  et 
enfin  le  lait  presque  neutre  est  resté  liquide  même  à  l'ébul- 
litioui  En  outre  cette  acidité  semble  fonction  de  la  destruc- 
tion du  sucre  de  lait  :  nous  verrons  plus  loin  que  la  fermen- 
tation du  lactose  par  ces  trois  échantillons  de  microbes  donne 
lieu  à  la  formation  d'acides  gras,  volatils. 

Fermentation  des  hydrates  de  carbone.  —  L'étude  chimique 
des  produits  de  fermentation  formés  aux  dépens  de  diverses 
substances  hydrocarbonées  se  prête  particulièrement  bien  à 
la  différenciation  des  types  microbiens.  C'est  par  ce  moyen, 
notamment,  que  M.  Grimbert  a  caractérisé  le  bacillus  ortho- 
butylicus  et  distingué  plusieurs  types  de  pneumo-bacilles  de 
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Friedl&nder^  C'est  également  cette  méthode  qui  a  révélé  à 
l'un  de  nous  des  différences  entre  les  types  du  proteus*. 

Nous  avons  donc  étudié  comparativement  divers  milieux 
contenant  des  hydrates  de  carbone  et  ensemencés  avec  nos 
deux  tétragènes  et  le  staphylocoque  doré.  Pour  cela,  nous 
avons  suivi  la  marche  indiquée  par  M.  Grimbert  dans  les 
recherches  que  nous  venons  de  citer. 

Les  microbes  sont  ensemencés  dans  des  ballons  de  700  cm. 
cubes  contenant  300  cm.  cubes  de  bouillon  de  bœuf  peptonisé, 
additionné  de  substances  fermentescibles,  glycérine,  sucre, 
dextrine,  à  la  dose  de  2  p.  100  et  de  carbonate  de  chaux  des- 
tiné à  saturer  les  acides  produits.  En  outre,  on  prépare  et 
on  ensemence  aussi  trois  ballons  témoins  de  bouillon  simple, 
additionné  seulement  de  carbonate  de  chaux. 

Après  un  séjour  d'environ  2  mois  dans  Tétuve  à  37^,  les 
milieux  sont  soumis  aux  essais  recommandés  par  M.  Grim- 
bert d'après  la  méthode  de  M.  Duclaux,  de  façon  que  la  com- 
paraison puisse  s'établir  sur  les  microbes  et  leurs  produits 
dans  les  mêmes  conditions  de  durée  de  la  culture. 

Les  bouillons  sont  alors  filtrés  au  papier,  on  en  prélève 
20  cm.  cubes  pour  la  recherche  de  Tindol,  celle  de  l'ammo- 
niaque, l'action  sur  la  liqueur  de  Fehling,  ainsi  que  pour 
l'évaluation  approximative  de  la  chaux  entrée  en  disso- 
lution. 

Le  reste  est  distillé  pour  recueillir  70  cm.  cubes  qui  sont 
saturés  par  l'acide  tartrique  et  redistillés  jusqu'à  recueillir 
35  cm.  cubes  de  liquide  sur  lequel  s'effectuera  la  recherche 
des  alcools  par  le  procédé  de  M.  Duclaux  :  alcoomètre  et 
compte-goutteSy  action  sur  la  liqueur  de  Fehling,  production 
d*iodoforme  à  froid  ou  à  chaud.  Après  refroidissement,  la 
partie  séparée  des  produits  volatils  est  saturée  par  une  solu- 
tion d'acide  oxalique  et  le  volume  ramené  à  280  cm.  cubes. 
Les  acides  sont  mis  ainsi  en  liberté. 

!.  GRDfBmTy  Fermentation  anaérobie  produite  par  le  bacillus  orthobuty- 
liens  (Ann.  de  Vlnttitut  Pasteur,  ISO",  p.  353),  et  thèse  de  la  Faculté  des 
sciences,  Paris,  1893.  —  Recherches  sur  le  pneumobacille  de  Friedl&nder 
{Ann.  de  Vlnstitut  Pasteur,  189o,  p.  841,  et  1896,  p.  108). 

2.  L.  Gaillard,  Ck>ntribution  à  l'étude  chimique  du  groupe  proteus  (th.  de 
Paris,  1897). 
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On  procède  alors  à  la  détermination  de  ces  acides  volatils 
et  fixes. 

Pour  cette  détermination,  on  prend  110  cm.  cubes  de 
liquide  filtré  pour  éliminer  Toxalate  de  chaux.  On  distille  de 
10  en  10  cm.  cubes,  en  titrant  chaque  fois  les  prises  avec  de 
Teau  de  chaux  jusqu'à  ce  qu'il  ait  passé  100  cm.  cubes,  soit 
10  titrages  successifs. 

On  inscrit  successivement  les  résultats  obtenus  dans  une 
colonne  verticale  :  c'est  la  colonne  des  nombres  relatifs.  On 
ajoute  l'un  à  l'autre  ces  nombres  en  inscrivant  les  totaux 
obtenus  de  manière  à  former  ainsi  dix  nouveaux  nombres, 
qui  représentent  chaque  fois  du  premier  au  suivant  les  quan- 
tités d'eau  de  chaux  mesurant  l'acidité  des  prises  et  dont  le 
dixième  mesure  l'acidité  en  eau  de  chaux  des  dix  prélève- 
ments. 

En  divisant  successivement  par  le  dernier  chacun  de  ces 
totaux  et  rapportant  à  100,  on  obtient  des  rapports  permet- 
tant de  déterminer  le  nom  de  l'acide  ou  des  acides  contenus 
dans  le  mélange,  et  cela  en  se  reportant  aux  tableaux  dressés 
par  M.  Duclaux\ 

Dans  le  cas  où  il  existe  plusieurs  acides  réunis,  on  dis- 
tille à  nouveau  par  la  moitié  en  opérant  ensuite  par  fraction- 
nements de  10  à  10  cm.  cubes  sur  chacune  des  portions.  De 
cette  façon,  on  arrive  assez  facilement  à  reconnaître  à  quels 
acides  on  a  afiPaire. 

La  présence  d'acide  formique  se  reconnaît  à  la  réduction 
par  cet  acide  de  la  solution  de  nitrate  d'argent  à  chaud. 

Pour  les  acides  fixes,  nous  évaporons  à  consistance  siru- 
peuse le  liquide  traité  par  Tacide  oxalique  et  nous  agitons 
avec  de  l'éther  qui  dissoudra  les  acides  fixes,  succinique  ou 
lactique,  et  chassons  l'éther  par  évaporation. 

Dans  le  cas  particulier  de  nos  microbes,  les  résidus  éthé- 
rés  étaient  constitués  par  de  l'acide  oxalique  et  peut-être  par 
des  traces  d'acides  lactique  ou  succinique.  Il  est  possible 
que  nous  ayons  laissé  trop  vieillir  nos  cultures  au  sein  des- 
quelles ces  acides  auraient  été  détruits  par  la  fermentation 
prolongée.  Mais  c'est  là  une  simple  hypothèse. 

1.  Ann,  de  V Institut  Pasteur ^  1893. 
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Quant  à  la  détermination  des  alcools,  le  liquide,  mis 
précédemment  de  côté  et  provenant  des  deux  distillations 
successives,  est  essayé  au  compte-gouttes  et  à  Talcoomètre 
selon  les  indications  de  M.  Duclaux  *.  Les  données  de  l'al- 
coomètre combinées  avec  le  nombre  de  gouttes  ne  nous 
permettent  pas  même  de  penser  à  la  présence  de  produits 
alcooliques.  La  réduction  exercée  sur  la  liqueur  de  Fehling, 
la  production  d'iodoforme  avec  le  liquide  neutre  pourraient 
nous  faire  songer  à  la  présence  d'aldéhydes,  par  exemple, 
mais  la  faible  quantité  de  substances  obtenue  ne  nous  a 
pas  permis  de  les  isoler  ou  de  les  caractériser. 

Les  résultats  de  nos  recherches  sont  consignés  en  détail 
dans  le  tableau  ci-joint.  Voici,  en  résumé,  les  faits  les  plus 
saillants  qui  s'en  dégagent  sous  le  rapport  de  la  distinction 
des  trois  microbes. 

L'acidité  (mesurée  par  l'eau  de  chaux)  donne  des  dif- 
férences souvent  très  accusées,  non  seulement  entre  les  té- 
tragènes,  et  quelquefois  même  ces  deux  derniers  s'écartent 
plus  l'un  de  Tautre  que  du  staphylocoque. 

Le  tétragène  blanc  avec  le  saccharose  a  fait  de  l'alcool  et 
pas  d'aldéhyde,  tandis  que  le  tétragène  doré  et  le  staphylo- 
coque ont  fait  des  aldéhydes  (réaction  de  l'iodoforme).  Avec 
la  dextrine,  le  tétragène  blanc  a  fait  également  de  l'alcool, 
tandis  que  les  deux  autres  n'ont  fait  ni  alcool  ni  aldéhyde. 
Avec  la  mannite.  les  tétragènes  n'ont  pas  donné  de  produits 
alcooliques,  contrairement  au  staphylocoque. 

Avec  le  lévulose,  le  staphylocoque  n'a  pas  fait  diacide 
formique  et  les  tétragènes  en  ont  donné.  Avec  la  dextrine, 
c'est  le  tétragène  blanc  qui  seul  a  produit  cet  acide. 

Dans  le  bouillon  ordinaire,  le  tétragène  blanc  a  donné 
de  Tacide  formique  mais  pas  d'acide  supérieur,  tandis  que 
les  deux  autres  en  ont  donné  (acides  acétique  et  butyrique). 
Avec  la  dextrine,  le  staphylocoque  et  le  tétragène  blanc  ont 
produit  de  l'acide  butyrique  alors  que  le  tétragène  doré  n'en 
a  pas  donné. 

1.  Ann,  de  l'Institut  Pasteur,  1895. 


106 


CH.   ACHARD   BT  L.   GAILLARD. 


« 

0 

S 
o 

a 

a 


s 

0 

â 

•0 

H 

0 

S 


0 
•0 


PS- 


lodoformc 


,  o  o 

*2  A  4 


•0 


Si 


•0 
0 
0 

.0 


H 

0 
0 
.0 
U 

O 
•0 


O 

0 

cr 
1 


Acides 


o 

0 
«r 

0 


O 
0 
0* 

0 


Tétraff.  blanc.  + 
Tétrag.  doré  .  + 
Staph.  doré  .      -I- 


Tétrag.  blanc,  faible 
Tétrag.  doré  .  faible 
Staph.  doré  .  faible 


Bouillon  ordinaire. 


?  + 
traces  0 
traces  ? 


+ 
+ 


0 
0 
0 


0 
0 
0 


Bouillon  et  glycose. 


+ 
+ 
-I- 


4-+  + 


21,6         -I- 
51.6  + 

66        traces  -|- 


86,4 

99,8 

144,8 


4- 
+ 


+ 
+ 


+  (peu) 


Tétrag.  blanc.  + 
Tétrag.  doré  .  + 
Staph.  doré  .      + 


Bouillon  et  lévulose. 


+  faible 
+  faible 
+      0 


4- 
+ 
+ 


+ 


50,7 

83.9 

243,8 


-I- 


4- 
4- 
4- 


Tétrag.  blanc.  4-  4- 
Tétrag.  doré  .  4-  4- 
Staph.  doré  .      4-         4- 


Bouillon  et  mallose. 


0 
0 
0 


-I- 
4- 
4- 


4- 
4- 


+ 


188.6 
190,4 

14') 


+ 
4- 
+  et  sup. 


Tétrag.  blanc.  0 
Tétrag.  doré  .  0 
Staph.  doré  .      0 


4-  (P«) 

4- 
4- 


Bouillon  et  saccharose, 

4- 


4- 
4- 
4- 


+ 
4- 


0 

4- 


63.7 
325,4 

178,4 


4- 
4- 
4- 


4- 
4- 


Tétrag.  blanc,  faible  4- 
Tétrag.  doré  .  faible  4- 
Staph.  doré  .  faible      4- 


Tétrag.  blanc.  +  -I- 
Tétrag.  doré  .  4-  (p«i)  + 
Staph.  doré  .      +        + 


Bouillon  et  lactose. 

4-4-4-             +  83,9  4- 

+       4-4-   ++  98.3  + 

4-4-4-  (p*«)  -I-  118,8  4- 


Bouillon  et  dextHne. 


4-  4- 
0  4- 
0       + 


traces 
0 
0 


-I- 
0 
0 


Bouillon  et  mannite. 


Tétrag.  blanc.  4-4-0  4- 
Tétrag.  doré  .  0  traces  0  + 
Staph.  doré  .       0        4-        0      4- 


0 
0 

4- 


0 


Tétrag.  blanc,  o  4-  0  4- 
Tétrag.  doré  .0-1-0  4- 
Staph.  doré  .0        4-0      4- 


Bouillon  et  glycérine, 

(peu) 


4- 
-I- 
4- 


116.5 
157,7 
145,1 


136,1 

42,4 

296,4 


58.9 
17 
117.9 


4- 
4- 
4- 


4-  4- 
4- 
4-  4- 


4- 
4- 
4-  et  sup. 


4- 

4-  et  sup. 

4-  et  sup. 


BIOCHIMIE  DES  GENRES  TÉTRAGÈNE   ET   STAPHYLOCOQUE.  101 

Réensemencement  sur  (T anciennes  cultures.  —  Enfin  nous 
avons  encore  appliqué  à  nos  3  échantillons  un  procédé  qui 
a  permis  parfois  de  réaliser  pour  d'autres  microbes  des  dis- 
tinctions assez  délicates  :  ce  procédé  est  celui  du  réensemen- 
cernent. 

On  sait  qu'un  même  microbe  est  incapable  de  végéter  à 
nouveau  sur  les  milieux  où  il  s'est  une  première  fois  déve- 
loppé :  observé  par  MM.  Chantemesse  et  Widalpour  le  bacille 
d'Eberth,  ce  fait  paraît  être  assez  général.  Mais  ces  milieux, 
devenus  impropres  à  la  culture  du  premier  microbe,  peuvent 
encore  permettre  le  développement  de  certains  autres  extrê- 
mement voisins  du  précédent,  et  pour  cette  raison  difficiles 
à  distinguer  :  M.  Wurtz,  qui  a  reconnu  ce  fait  intéressant, 
en  a  fait  la  base  du  procédé  qui  nous  occupe  et  à  l'aide  duquel 
il  a  pu  nettement  difl^érencier  le  bacille  d'Eberth  du  coli- 
bacille * . 

Puis  ce  moyen  de  diagnostic  a  été  appliqué  par  M.  Jules 
Renault  et  l'un  de  nous  à  l'étude  des  divers  types  de  coli- 
bacille qu'il  permet  de  séparer.  En  effet,  les  anciennes  cul- 
tures de  certains  types  coli-bacillaires  conservent  des  pro- 
priétés nutritives  pour  certains  autres  types,  ou,  suivant 
l'expression  proposée,  elles  ont  pour  eux  des  propriétés  palin- 
trophiques.  En  multipliant  les  réensemencements,  on  constate 
que  les  propriétés  palintrophiques,  positives  pour  certains 
types,  sont  négatives  pour  d'autres,  réciproques  pour  quel- 
ques-uns, et  le  rapprochement  de  tous  ces  résultats  permet 
de  faire  une  distinction  assez  précise*.  Par  la  suite,  de  nou- 
velles applications  du  même  procédé  ont  été  faites  par  M.  Ben- 
saude  et  l'un  de  nous^  pour  distinguer  le  bacille  d'Eberth  du 
bacille  de  Nocard,  le  vibrion  cholérique  du  vibrion  de  Finkler. 
Nous  citerons  également  le  parti  qu*en  a  tiré  M.  Sabouraud 

1.  WuRTZ,  Soc,  de  biol.y  12  déc.  1891,  et  Arch,  de  méd.  expérim.,  janv. 
1892,  p.  85. 

2.  Ch.  Achard  et  Jules  Renault,  Soc.  de  bioLy  9  avril  1892,  p.  311,  et  17 
déc.  1892,  p.  983;  —  Jules  Renault,  Le  bacterium  coli  dans  l'infection  uri- 
naire  (th.  de  Paris,  1893,  p.  38). 

3.  Ch.  AcHARb  et  R.  Beksaude,  Soc.  de  biol.,  21  nov.  1896,  p.  940;  Soc. 
méd.  deshôp.,  23  avril  1897,  p.  o79;  —  R.  Bensaude,  Le  phénomène  de  l'ag- 
glntination  des  microbes  et  ses  applications  à  la  pathologie  (th.  de  Paris, 
1897,  p.  154,  167,  197). 
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pour  isoler  divers  microbes  de  la  peau,  notamment  celui 
de  la  séborrhée  grasse  ^ 

Appliqué  aux  trois  staphylocoques  pyogènes,  doré,  citrin 
et  blanc,  ce  procédé  ne  donne  que  des  résultats  négatifs. 
Aucun  de  ces  staphylocoques  ne  pousse  sur  les  anciennes 
cultures  des  deux  autres. 

Mais  il  n'en  est  pas  de  même  pour  les  tétragènes,  com- 
parés entre  eux  et  avec  le  staphylocoque.  Les  réensemence- 
ments pratiqués  sur  des  tubes  de  gélose  grattés  nous  ont 
donné  les  résultats  suivants  : 

RéoDsemencemont  ayec 

Sur  les  anciennes  cultures        -  ■■ma  ■^^  n^i 

de  Staph.  doré.    Tétrag.  doré.    Tétrag.  blanc. 

Staphylocoque  doré.  .     .  0  0  0 

Tétragène  doré  ....  -f-  0  + 

Tétragène  blanc.    ...  +  0  0 

Ainsi  les  cultures  de  staphylocoque  ont  des  propriétés 
palintrophiques  négatives  pour  les  2  types  de  tétragène,  tan- 
dis que  celles  des  tétragènes  en  ont  de  positives  pour  le  sta- 
phylocoque. En  outre,  les  2  tétragènes  se  distinguent  l'un 
de  l'autre  en  ce  que  les  cultures  du  tétragène  blanc  ont  des 
propriétés  palintrophiques  négatives  pour  le  doré,  tandis  que 
celles  du  type  doré  en  ont  de  positives  pour  le  type  blanc. 

En  somme,  les  2  types  de  tétragènes  que  nous  avons  étu- 
diés se  distinguent  l'un  de  l'autre  par  tout  un  ensemble  de 
caractères.  Outre  la  virulence,  la  propriété  chromogène  et 
l'aspect  des  cultures  sur  les  milieux  usuels,  on  trouve  des 
éléments  différentiels  plus  précis  dans  l'action  sur  le  sang  et 
sur  le  lait,  dans  les  produits  de  fermentation  des  substances 
hydrocarbonées  et  dans  les  résultats  des  réensemencements 
sur  les  anciennes  cultures. 

Des  caractères  du  môme  ordre  séparent  les  tétragènes  des 
staphylocoques  pyogènes. 

1.  Sabouraud,  Ann.  de  VlnstUut  Pasteur^  1897,  p.  146. 
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Planche   V 


Certaines  observations  cliniques  montrent  que  les  lésions 
des  nerfs  périphériques  chez  l'homme  peuvent  être  accom- 
pagnées d^altérations  des  parois  vasculaires.  Différentes  con- 
s  idérations  ont  amené  les  auteurs  à  conclure  que  ces  modifi- 
cations des  vaisseaux  trouvées  exclusivement  dans  la  région 
des  nerfs  malades  surviennent  comme  une  conséquence  de 
Taltération  de  ces  derniers. 

Les  cas  de  ces  altérations  vasculaîres  ne  sont  pas  nom- 
breux. 

Giovanni  (1871)  semble  avoir  été  l'un  des  premiers  qui 
aient  arrêté  leur  attention  sur  ce  facteur  étiologique.  11  a  ob- 
servé une  femme  qui  souffrait  depuis  sa  jeunesse  d'une  né- 
vralgie faciale  du  côté  gauche  et  chez  qui,  après  de  longues 
années,  il  trouva  en  examinant  son  système  vasculaire  une 
dégénérescence  athéromateuse  de  l'artère  temporale.  Cette 
dégénérescence  ne  fut  trouvée  que  du  côté  de  la  névralgie 
habituelle.  Toutes  les  autres  artères  ne  présentent  rien  de 
suspect.  L'altération  limitée  de  cette  artère  temporale  doit 
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être  rapportée,  d'après  Tauteur,  à  la  souffrance  du  nerf  tri- 
jumeau. 

Potain  (1883)  observa  la  dégénérescence  variqueuse  des 
veines  sur  le  pied  d'un  malade  qui  souffrait  auparavant  de 
névralgie  du  nerf  sciatique.  La  maladie  de  ce  nerf,  d'après 
Fauteur,  fut  la  cause  de  l'altération  des  veines. 

Walsham  (1888)  décrit  une  étrange  maladie  des  vaisseaux 
de  l'extrémité  supérieure,  qui  au  bout  de  quelques  mois  se 
résolut  heureusement.  Au  commencement  de  l'affection,  le 
bras  du  patient  était  tout  à  fait  froid  et  anémique,  et  les 
artères  axillaire,  brachiale  et  radiale  étaient  entièrement 
imperméables.  Les  parois  de  ces  vaisseaux  étaient  très  dures 
et  très  douloureuses.  Leur  pouls  n'était  du  tout  appréciable. 
L'avant-bras  entier  et  la  main  du  côté  affecté  étaient  très 
sensibles.  Quelques  mois  plus  tard  l'affection  s'améliora  :  à 
l'examen  on  pouvait  sentir  une  faible  palpitation  des  artères 
malades.  D'après  l'auteur,  il  s*agissait,  dans  ce  cas,  d'une 
endartérite  oblitérante,  causée  par  la  névrite. 

Spijamy  (1894),  traitant  du  rôle  du  système  nerveux  dans 
l'endartérite,  rapporte  le  cas  suivant  :  chez  un  soldat,  au  cours 
du  typhus,  il  se  forma  une  eschare  fessière  très  profonde  com- 
pliquée de  nécrose  du  fémur.  Au  bout  d'un  certain  temps,  la 
plaie  guérit,  mais  la  cicatrice  comprima  le  nerf  sciatique  sur 
l'os.  Quelques  mois  plus  tard  apparurent  des  douleurs  au 
second  orteil  du  membre  correspondant  et  ensuite,  sur  le 
même  pied  se  formèrent  des  ulcérations.  A  l'entrée  du  ma- 
lade dans  le  service  de  la  clinique  chirurgicale  à  Moscou,  le 
pouls  n*existait  pas  sur  le  pied  ;  la  jambe  était  froide  et  d'une 
couleur  rouge  foncé.  L'amélioration  de  la  nutrition  de  la 
jambe  se  produisit  après  l'opération  qui  libéra  le  nerf  com- 
primé et  les  plaies  guérirent. 

Huchard  (1894)  observa  une  femme  ayant  souffert  d'une 
névralgie  brachiale  gauche  plusieurs  années  de  suite.  Le 
résultat  de  cette  souffrance  fut  la  dégénérescence  des  artères 
du  bras  et  de  Tavant-bras  du  côté  gauche,  qui  étaient  de- 
venues dures,  fluxueuses  et  très  athéromateuses,  tandis  que 
celles  du  côté  droit  avaient  gardé  leurs  caractères  normaux. 

Lancereaux  (1894)  dans  ses  cas  de  gangrène  névropathique 
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trouva  des  altérations  des  nerfs  périphériques,  et  aussi  en 
même  temps  Tépaississement  des  rameaux  artériels.  Il  consi- 
dérait l'altération  de  ces  vaisseaux,  comme  étant  sous  la  dé- 
pendance du  système  nerveux. 

Boervet  (1895)  décrit  deux  cas  où  la  névrite  était  accom- 
pagnée par  l'altération  des  vaisseaux  : 

jo  Un  malade  de  36  ans  avait  eu,  2  ans  auparavant,  Tin- 
fluenza  (avec  névrite  peut-être?).  Deux  années  plus  tard  la 
gangrène  se  développa  aux  pieds.  A  l'examen  microscopique 
on  constata  la  névrite  dans  les  parties  amputées.  Les  vais- 
seaux dans  la  région  des  nerfs  malades  offraient  des  lésions 
d'artérîte. 

2^  Une  femme  *de  49  ans,  alcoolique,  mourut  avec  de  la 
gangrène  du  gros  orteil  et  à  l'examen  microscopique  on 
trouva  la  névrite  des  nerfs  tibial  et  collatéral  du  pied.  Les 
artères  correspondantes  (tibiale  postérieure  et  collatérale  du 
pied)  étaient  dégénérées. 

L*  auteur,  ayant  fait  des  expériences  de  contrôle  sur  les 
animaux,  arriva  à  la  conclusion,  que  la  névrite,  dans  ces 
deux  cas,  pouvait  provoquer  la  dégénérescence  des  vais- 
seaux. 

Frankel  (1896)  fit  l'examen  des  vaisseaux  de  sujets  chez 
lesquels  on  avait  supposé  pendant  la  vie  l'existence  d'altéra- 
tions du  système  nerveux  périphérique  ou  central.  Il  s'y 
trouvait  en  même  temps  plusieurs  cas  de  névrite.  L*auteur 
examinait  non  seulement  les  artères,  mais  aussi  les  veines. 
11  trouva  les  unes  aussi  bien  que  les  autres  affectées  d'une 
manière  tout  k  fait  semblable.  La  lésion  se  localisait  princi- 
palement dans  la  tunique  interne,  quoique  parfois  elle  se 
concentrât  davantage  dans  la  tunique  musculaire.  Dans  les 
cas  où  elle  ne  touchait  que  la  tunique  interne,  c'était  celle-ci 
qui  était  seule  épaissie.  Si,  au  contraire,  l'affection  se  con- 
centrait davantage  dans  la  tunique  musculaire,  les  deux 
membranes  étaient  épaissies,  mais  la  dernière  un  peu  plus 
que  la  première.  L'épaississement  de  la  membrane  endothé- 
Uale,  dans  certains  cas,  était  diffus,  dans  d'autres  il  se  dispo- 
sait en  îlots  séparés.  Dans  ces  derniers  cas,  l'intérieur  du 
vaisseau  avait  une  surface  inégale,  accidentée  et  sa  lumière 
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se  montrait  irréguliëre  :  tantôt  (le  plus  souvent)  elle  était 
rétrécie,  tantôt  (plus  rarement)  élargie. 

Moltschanoff(i897)  observa  la  dégénérescence  des  veines 
du  bras  dans  la  région  des  nerfs  frappés  parla  névrite.  L'au- 
teur croit  que  la  cause  de  Taltération  veineuse  n'était  que 
l'effet  de  celle  des  nerfs. 

Dans  tous  ces  cas  on  avait  en  vue  Tétiologie  des  maladies 
vasculaires,  et  les  dégénérescences  des  voies  sanguines  ont 
été  expliquées  comme  le  résultat  de  Taffection  du  nerf  adja- 
cent. Outre  cela,  il  existe  dans  la  littérature  plusieurs  obser- 
vations dans  lesquelles  les  auteurs  constatent  d'un  côté  la 
lésion  du  nerf  et  d'un  autre  la  modification  des  vaisseaux 
dans  la  région  de  ces  derniers,  mais  sans  expliquer  ces  alté- 
rations par  l'influence  des  nerfs  malades,  quoiqu'on  puisse 
voir  une  telle  relation  dans  certains  de  ces  cas.  Nous  cite- 
rons notamment  les  suivants  : 

Cornélius,  en  analysant  un  cas  de  névrite  multiple, 
trouva  une  dégénéresceece  du  nerf  tibial  bien  prononcée.  Les 
vaisseaux  musculaires,  dans  le  rayon  des  rameaux  de  ce  nerf 
malade,  avaient  leur  paroi  épaissie  et  le  nombre  de  noyaux 
cellulaires  y  était  augmenté. 

Babinsky  note  la  dilatation  variqueuse  des  veines  dans 
certains  cas  de  la  névrite. 

Fuchs  observa  la  névrite  multiple  chez  une  femme  de 
33  ans,  qui,  7  mois  après  le  début  d'une  névrite,  mourut 
tout  à  coup  de  typhus  (vers  le  3°  ou  4°  jour).  La  patiente,  dans 
les  deux  dernières  années  de  sa  vie,  habitait  un  logement 
humide  et  éprouvait  depuis  ce  temps  des  douleurs  et  pares- 
thésies  dans  les  extrémités  inférieures.  Après  sa  mort, 
l'examen  microscopique  révéla  des  lésions  typiques  de  né- 
vrite avec  une  forte  dégénérescence  des  vasanervorum,  allant 
jusqu'à  Tobl itération  entière  de  quelques  capillaires  (moins 
prononcée  à  la  sortie  du  nerf  de  la  moelle).  Le  rameau  ner- 
veux du  muscle  tibial  antérieur  était  entièrement  détruit.  Les 
vaisseaux  de  ce  dernier  muscle  étaient  aussi  dégénérés,  d'une 
façon  semblable  aux  vasa  nervorum  quoique  à  un  degré 
moindre.  La  tunique  interne  présentait  une  régénération  des 
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jeunes  cellules  dont  certains  noyaux  présentaient  des  figures 
de  caryomitose.  Le  tissu  formé  nouvellement  rétrécissait  }a 
lumière  du  vaisseau.  La  tunique  musculaire  contenait  beau- 
coup de  tissu  conjonctify  riche  en  cellules,  ayant  aussi  des 
figures  de  caryomitose.  La  tunique  adventice  était  également 
dégénérée. 

Babes  observa  la  névrite  chez  une  fillette  de  14  ans.  Ayant 
excisé  de  son  vivant  un  morceau  de  tissu  musculaire,  il  y 
trouva  la  confirmation  de  son  diagnostic  :  le  nerf  ^luscu- 
laire  était  tout  à  fait  détruit.  Mais  en  même  temps,  Fauteur 
remarqua  que  les  vaisseaux  intermusculaires  dans  le  terri* 
toire  de  ce  nerf  étaient  épaissis. 

Telles  sont  les  observations  cliniques,  peu  nombreuses, 
qu'on  peut  trouver  dans  la  littérature  médicale. 

Du  reste,  dans  les  ouvrages  modernes,  traitant  des  ma- 
ladies des  vaisseaux  (Huchard,  1894,  Oettinger,  1894,  etBaum- 
1er,  1896)  on  ne  trouve  guère  qu'une  petite  remarque  de 
quelques  lignes  seulement  sur  Tinfluence  étiologique  pro- 
bable des  nerfs  sur  les  vaisseaux;  mais  d'autre  part,  il  se 
trouve  des  auteurs  qui  nient  tout  à  fait  la  possibilité  d'une 
telle  étiologie  (Goldflamm). 


I 

Observation  I*.  —  Ch.  L...,  34  ans,  marchand  de  via.  A  sod  entrée 
dans  la  clinique  des  maladies  nerveuses,  se  plaignait  :  de  faiblesse,  de 
douleurs  et  de  paresthésies  dans  toutes  les  extrémités,  surtout  infé- 
rieures et  du  côté  gauche  plus  que  du  côté  droit.  En  même  temps,  il 
souffrait  beaucoup  d'enflures  sous-cutanées,  apparaissant  sur  les  mem- 
bres affectés,  qu'on  pouvait  compter  pour  des  sugiilations.  Ces  forma- 
tions sous-cutanées  survinrent  soudainement  dans  le  courant  de  24  heu- 
res et  après  4-6  semaines  disparurent  complètement. 

État  actuel.  —  Le  patieut  de  taille  moyenne,  de  constitution  et  de 
nutrition  modérées.  Les  téguments  des  avant-bras,  de  la  jambe,  des 

1.  D'après  la  règle  adoptée  en  clinique,  on  a  relevé  les  maladies  du  père 
<*t  de  la  mère  du  patient,  et  de  ses  parents  les  plus  proîlies;  on  a  re<:ueilli 
des  renseignements  sur  la  possibilité  de  maladies  mentales  dans  rascendance. 
diathèse,  affections  du  système  cardiaque  et  vasrulaire,  phtisie^  syphilis,  etc. 

Relativement  au  malade  lui-même,  on  faisait  les  mêmes  questions  et  sur- 
tout sur  les  maladies  infectieuses,  aifections  des  reins,  tares  professionnelles, 
accidentelles,  etc. 
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pieds  et  des  mains»  sont  (Tune  nuance  hleuàlre,  plus  fortement  pronon- 
cée vers  l'extrémité  des  orteils,  mais  à  mesure  qu'on  se  rapproche  du 
tronc,  ils  reprennent  leur  ton  normal.  Sur  les  mains,  les  pieds,  les 
jambes,  les  avant-bras  et  très  peu  sur  les  hanches,  apparaissent  des 
tuméfactions  sous-cutanées  en  forme  de  cordon,  d'une  couleur  rouge 
foncé,  avec  différentes  nuances,  jusqu'au  violet  foncé  et  jaune.  Leur 
épaisseur  surpasse  celle  d'une  plume  d'oie.  Leur  longueur  atteint 
3-10  centimètres.  Ces  tuméfactions  vermif ormes,  comme  le  malade  les 
nommait,  sont  très  sensibles  et  crépitent  à  l'attouchement. 

Elles  paraissent  être  dues  à  des  sugillations  dans  Tépaisseur  du 
tissu  sous-cutané. 

La  peau  à  l'extrémité  des  orteils  est  très  épaisse.  Aux  plis  des 
doigts  et  des  orteils,  ainsi  qu'au  dos  des  mains  et  des  pieds,  elle  est 
peu  épaissie,  se  laisse  plisser  facilement;  au  toucher  elle  n'est  pas  modi- 
fiée. La  pression  sur  les  pieds  et  les  mains  ne  laisse  qu'un  très  léger 
godet.  Les  ongles  des  orteils  et  ceux  d'une  partie  des  doigts  sont  secs, 
fendus,  tordus  et  minces. 

La  phalange  unguéale  du  gros  orteil  du  pied  gauche  manque.  Elle 
est  remplacée  par  une  plaie  gangreneuse  de  la  grandeur  de  50  centimes 
dont  les  parois,  tomenteuses,  peu  sensibles  et  humides,  sont  recouvertes 
d'un  peu  de  sanie  sale.  Une  seconde  plaie  du  même  caractère  et  de  la 
même  grandeur  est  située  sur  le  pli  entre  les  k"  et  5'  orteils.  Sur  te 
sommet  du  ^^  orteil  se  trouve  la  troisième  plaie  de  même  apparence. 
Sur  les  sommets  des  2*  et  3^  orteils  du  pied  droit  se  trouvent  quelques 
petites  sugillations  arrondies. 

Les  ganglions  inguinaux  sont  tuméfiés  et  très  sensibles  de  deux 
côtés.  Tous  les  autres  ganglions  ne  sont  pas  perceptibles. 

Le  tonus  des  muscles  est  très  diminué,  surtout  aux  extrémités 
inférieures. 

Les  articulations,  grandes  et  petites,  des  extrémités  supérieures  et 
inférieures,  sont  tout  à  fait  libres  et  non  douloureuses.  Pas  d'altérations 
des  os.  Le  périoste  accessible  à  la  palpation  est  uni,  il  n'est  nullement 
douloureux  et  ne  présente  aucun  changement  visible. 

Le  volume  des  extrémités  supérieures  et  inférieures  est,  en  général, 
et  surtout  du  côté  gauche,  diminué  en  comparaison  de  l'état  normal. 

Les  mouvements  volontaires  des  extrémités  inférieures  montrent 
ce  qui  suit  :  l'extension  des  2«,  3*,  4*,  5*  orteils  du  pied  gauche,  est 
complètement  impossible  ;  celle  du  gros  orteil  du  même  pied  est  très 
difficile.  L'extension,  l'abduction  et  l'adduction  du  pied  sont  très  affai- 
blies. Les  iléchisseurs  du  pied  et  du  genou  sont  très  parétiques.  Les 
adducteurs  et  les  abducteurs,  les  fléchisseurs  et  les  extenseurs  de  la 
hanche,  sont  un  peu  plus  forts.  En  général,  outre  les  extenseurs  des 
orteils,  qui  sont  paralysés  entièrement,  tous  les  autres  muscles  de 
l'extrémité  inférieure  gauche  sont  plus  ou  moins  parétiques. 

Les  mouvements  volontaires  de  l'extrémité  inférieure  droite  sont 
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affectés  de  la  môme  façon  que  ceux  de  Textrémité  inférieure  gauche, 
mais  moins  fortement. 

Les  muscles  de  deux  extrémités  supérieures  et  surtout  des  mains 
et  des  avant-bras  sont  frappés  de  parésie,  mais  toujours  plus  du  côté 
gauche. 

Les  sensibilités  tactile  et  thermique  des  extrémités  inférieures  sont 
amoindries,  mais  davantage  du  côté  gauche.  La  sensibilité  à  la  piqûre  est 
pareillement  diminuée.  La  sensibilité  musculaire  est  aussi  abaissée 
iégèrament  dans  les  deux  extrémités.  Les  diverses  espèces  de  sensibilité 
des  extrémités  supérieures  sont  affectées  au  même  degré  que  celles 
des  extrémités  inférieures. 

Le  réflexe  du  chatouillement  de  la  plante  des  deux  pieds  est  aboli. 
Les  réflexes  crémastériens  sont  lents.  Les  réflexes  abdominaux  sont 
paresseux.  Le  réflexe  pharyngien  est  normal.  Les  réflexes  tendineux 
aux  extrémités  supérieures,  celui  du  tendon  d^Achille  et  celui  du 
genou  sont  plus  faibles  du  côté  gauche  que  du  côté  droit.  Les  pu* 
pilles  sont  de  grandeur  moyenne.  La  réaction  de  la  pupille  h  la  lumière, 
l'accommodation,  la  convergence,  le  réflexe  sympathique  sont  tout  à 
fait  normaux.  Les  sphincters  de  la  vessie  et  du  rectum  et  les  fonctions 
de  Tappareil  génital  sont  normaux,  sans  changement. 

La  peau  des  extrémités  inférieures  est  très  sèche. 

La  température  des  extrémités  inférieures  et  surtout  des  pieds  est 
très  abaissée,  en  général,  mais  davantage  du  côté  gauche. 

Les  dimensions  du  cœur  sont  agrandies.  Sa  pointe  se  trouve  sur  la 
ligue  du  mamelon.  Le  second  ton  de  l'aorte  est  accentué. 

L'urine  ne  renferme  ni  alhumine,  ni  sucre. 


EXCITABILRÉ    ÉLECTRIQUE 


Courant  faradique.  (Réaction  lente.) 


côté  gauche 

côté  droit 

cdté  gauche 

côtëdrc 
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—   cubital  .   . 
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~    radial.   .   . 
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—    péronier.  ,        6,0 
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—    péronier.  . 

3,0 

8,0 

—    crural.  .  .        3,8 

3,0 

—    crural.  ,   . 

4.0 

8,5 

—    sciatique  .        8,0 

5,0 

—   obturateur. 

7,5 

8,5 

—    tibial ...        7,0 

6,0 

Citurant  uoltaïque.  (Réact.  très  lente.) 


Les  muscles  de  la  jambe  et  les  petits  muscles  du  pied,  excités 
directement,  ne  répondent  ni  au  courant  faradique,  ni  au  courant  galva- 
nique. Ils  réagissent  très  faiblement  et  seulement  dans  la  jambe  droite, 
après  le  rapprochement  complet  des  bobines  faradiques  ou  bien  sous 
un  fort  courant  voltaïque  (PCF  >  NCF). 

Les  nerfs  de  la  tète  n'offrent  rien  d'anormal. 

Les  vaisseaux  présentent  des  particularités  très  intéressantes.  Le  pouls 
dans  Us  artères  pédieuse  et  tibiale  postérieure  près  de  la  malléole  interne 
te  laisse  difficilement  sentir.  Ces  artères  mêmes  sont  volumineuses  et 
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flexueiLseSy  présentent  la  forme  d*un  cordon  solide,  plus  gros  du  côté  gau' 
che  que  du  côté  droit.  Vonde  de  pulsation  dans  les  artères  radiales  et 
cubitales  de  deux  côtés  est  à  peine  sensible.  Les  parois  de  ces  artères  sont 
aussi  rigides,  et  les  artères  mêmes  plus  grosses  que  dans  frétai  normal.  Les 
parois,  le  pouls  des  artères  brachiales,  crurales  et  poplitées  et  leur  gros- 
seur ne  s'écartent  pas  de  Vétat  normal. 

Sur  le  dos  des  pieds  et  sur  celui  des  mains,  les  veines  sont  en  grande 
quantité  élargies,  tortueuses  et  d'une  consistance  très  dure. 

Les  nombretises  teyitatives  faites  pour  enregistrer  le  pouls  au  moyen  de 
l'appareil  de  Dudgeon  et  Marey  ont  échoué.  L'onde  n'était  pas  assez  forte. 

Les  tuméfactions  sous-cutanées,  qui  attiraient  l'attention  du  malade 
déjà  plusieurs  années  de  suite,  offraient  un  très  grand  intérêt. 

Supposant  leur  origine  infectieuse,  nous  prîmes  plusieurs  fois  le 
sang  en  ces  endroits,  ainsi  que  sur  des  régions  de  la  peau  saine,  pour 
ensemencer  de  la  gélatine,  du  bouillon,  de  l'agar-agar  (au  laboratoire 
du  professeur  agrégé  F.  G.  Janovsky).  Mais  les  ensemencements,  ainsi 
que  le  sang  examiné  immédiatement  au  microscope,  ne  donnèrent 
aucun  résultat  et  la  présence  des  micro-organismes  n'a  jamais  été 
démontrée. 

Avec  la  permission  du  malade,  le  professeur  agrégé  K.  M.  Sapiegko 
extirpa  un  fragment  de  ces  tuméfactions  sous-cutanées  apparues 
2  jours  avant  et  se  trouvant  dans  le  pli  situé  entre  le  pouce  et  l'index 
de  la  main  gaucbe.  Après  fixation  dans  le  liquide  de  Flemming,  des 
coupes  ont  été  faites. 

Ayant  analysé  ces  dernières,  on  a  pu  voir  que  cette  tuméfaction 
sous-cutanée  n'était  qu'une  sugiilation  tout  le  long  du  faisceau  névro- 
vasculaire  (pi.  V,  fig.  1,  d),  qui,  ayant  écarté  te  tissu  adjacent,  forma  une 
sorte  d'espace  cylindrique  très  rempli  de  globules  de  sang.  On  pouvait 
,voir  parmi  ces  derniers  des  capillaires  nouvellement  formés. 

Le  tissu  conjonctif  périfasciculaire  du  nerf  coupé  ne  présentait, 
par  sa  grosseur  et  la  quantité  des  noyaux,  presque  pas  de  modification 
de  l'état  normal.  Les  tubes  nerveux  portaient  les  traces  d*nne  complète 
destruction.  La  gaine  de  myéline  leur  manquait;  l'acide  ' osmique  ne  la 
teignait  point;  on  ne  remarquait  pas  en  même  temps  des  cylindres.  Le 
contenu  du  nerf  ne  présentait  que  des  gaines  de  Schwaun  vides  et  entre 
elles  une  grande  quantité  de  noyaux  fusiformes  (pi.  Y,  fig.  2,  a). 

Les  artères  du  faisceau  vasculaire  étaient  très  altérées  (pi.  V,  fig.  1,  a, 
fig.  2,  6).  La  lumière  de  la  plus  grande  était  oblitérée  presque  aux  trois 
quarts  par  an  tissu  poreux  et  nouvellement  formé,  riche  en  cellules 
fusiformes,  grosses,  plates,  rondes  et  étoilées  (fig.  1,  B).  La  membrane 
interne  présentait  une  tunique  endothéliale  pour  ainsi  dire  nouvelle- 
ment formée.  Quelques-unes  de  ces  cellules  présentaient  des  figures 
de  caryomitose  (A).  La  membrane  élastique  s'interrompait  en  certains 
endroits,  en  d'auti'es  se  divisait  en  plusieurs  feuillets  séparés.  La 
tunique  musculaire  était  considérablement  augmentée.  On  y  rencon* 
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Fie.  I.  —  Coup«  tranaversale  d'une  partie  de  U  paroi  du  vtisscaa  désignée 
dans  la  planche  V  (figure  1,  lettre  a).  La  tumière  de  ce  vaisseau  remplie 
du  tissu  DouveUament  formé  présente  partout  la  continuation  de  la  tu- 
nique interne. 

A,  Biie  gntMt  cellnla  plus,  reafermuit  ]«  âgar«  de  carjamitsu. 

B,  grand»  csllalei  rondea,  plalM  «t  polyganaLeg. 

C,  on  Tiiiwan  nniritir  p^niuint   la   tanique  muscalairs   poar   ga^pior  la 
tBoiqaa  intamo  noDTellenWDl  Torméa. 

D,  «ajueana  nntrilifi  iril  remplis  de  globulag  rongea  du  sang.  t.ei  noy aui 
dai  cslloles  da  laori  paroii  unt  trèa  épaitsia. 
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trait  (fig.  1,  G),  par-ci,  par-là,  des  vasavasorum,  remplis  de  sang, 
venus  de  la  membrane  extérieure,  qui  pénétraient  daus  la  tunique 
interne  nouvellement  formée.  Des  rangées  d'éléments  ronds  et  fusi- 
formes,  d'apparence  tout  à  fait  différente  des  cellules  musculaires, 
passaient  par  endroits  à  travers  l'épaisseur  de  la  tunique  musculaire, 
durtout  le  long  de  ces  vaisseaux  capillaires.  La  tunique  adventice  était 
considérablement  grossie;  ses  vaisseaux  nourriciers  avaient  Tair  d'être 
augmentés  (Ûg.  1,  D  ;  pi.  V,  flg.  1, 6)  et  remplis  de  globules  rouges  de  sang 
(quelques-uns  en  grande  quantité).  Les  cellules  formant  leurs  parois, 
surtout  celles  bordant  la  lumière,  renfermaient  de  gros  noyaux.  Au- 
tour de  ces  vasa  vasorum  dans  Tépaisseur  de  la  paroi,  on  rencontrait 
des  noyaux  accumulés  en  plusieurs  couches.  On  remarquait  dans  le 
tissu  conjonctif,  et  aussi  dans  le  pannicule,  à  côté  de^  vaisseaux  nutri- 
tifs, des  Ilots  nouvellement  formés,  composés  de  cellules  de  tissu  con- 
jonctif, fusiformes,  rondes  et  agglomérées  (pi.  V,  fig.  ,  c).  Les  veines 
présentaient  une  paroi  épaisse. 

Anamnèse,  —  Le  malade  appartient  à  une  famille  bien  portante.  Ses 
parents,  un  frère  et  deux  sœurs,  jouissaient  d'une  bonne  santé;  son  père 
mourut  à  l'âge  de  82  ans;  la  mère  à  72  ans.  Pas  de  maladies  hérédi- 
taires dans  la  famille. 

Le  patient  lui-même,  à  l'âge  de  6  ans,  eut  la  rougeole,  à  7  ans  le 
choléra.  En  général,  dans  son  enfance  et  dans  sa  jeunesse,  il  jouissait 
d'une  bonne  santé.  Le  malade  se  maria  à  26  ans,  eut  3  enfants  (2  d'en- 
tre eux  moururent  d'une  fièvre  quelconque).  U  nie  la  syphilis.  Il  fumait 
très  peu  et  n'a  jamais  eu,  par  son  métier,  de  contact  ^vec  les  métaux. 

Jusqu*à  la  maladie  présenlCy  il  ne  remarqua  jamais  ni  enflure,  ni  dou- 
leur locale  des  mains  et  des  pieds.  Ses  pieds  et  ses  mains  n'étaient  jamais 
ni  trop  froidSf  ni  trop  chauds.  Il  ne  se  souvenait  ni  d*altération  de  sensi- 
bilité, ni  de  diminution  de  la  force  générale  ou  de  fapparition  de  troubles 
trophiques, 

U  y  a  14  ans  environ,  L...  devint  marchand  de  vins  naturels  de 
Bessarabie.  Au  commencement  de  son  commerce,  il  lui  fallait  subir 
les  circonstances  suivantes  :  1<>  il  se  trouvait  des  jours  entiers  exposé 
au  courant  d'air  dans  une  cave  froide  et  humide  ;  2^*  tous  les  automnes, 
par  un  temps  pluvieux,  il  lui  fallait  aller  acheter  le  vin  dans  les  vignes 
mêmes  et  toujours  s'exposer  aux  refroidissements  ;  3^  il  devait  néces- 
sairement goûter  le  vin  et  se  trouver  toujours  dans  une  atmosphère 
dans  laquelle  Talcool  pouvait  pénétrer  facilement.  Mais  le  patient  n'abusa 
pas  du  tout  des  boissons  alcooliques.  Il  travaillait  beaucoup,  seulement 
dans  la  première  année  ;  les  suivantes,  à  mesure  que  se  développait  sa 
maladie,  il  commença  à  négliger  ses  devoirs  de  plus  en  plus. 

Déjà  après  la  première  année  d'activité,  il  sentit  un  jour  une  fai- 
blesse  générale,  surtout  dans  les  jambes,  des  douleurs  lancinantes  et  un 
fourmillement  dans  les  quatre  extrémités,  mais  davantage  du  côté 
gauche,  quoique  leur  température  et  la  couleur  de  la  peau  restassent  les 
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mêmes  qu*aup€tr€n}ant.  Dès  alors  les  jambes  et  les  bras  commencèrent  à 
maigrir.  Un  médecin  consulté  constata  alors  les  névrites  périphé- 
riques. 

A  la  fin  probablement  de  la  seconde  année^  apparurent  des  sugiHations 
snus'cutanées.  Les  pieds  et  les  mainSf  jusqu'alors  de  la  couleur  et  de  la  tem- 
pérature normales  (n'attirant  d'aucune  façon  l'attention  du  malade), 
devinrent,  sans  aucune  raison  visible,  cTune  couleur  bleu  foncée  rçuge  et 
très  chauds. 

A  la  fin  de  la  même  année,  il  dut  se  mettre  au  lit  La  faiblesse,  les 
douleurs,  l'amaigrissement  général  de  toutes  les  extrémités,  et  d'autres 
notés  ci-dessus,  augmentent. 

Le  tableau  des  souffrances  changea  à  peu  près  à  la  3*  année,  quand 
les  mains  et  les  pieds  devinrent  froids;  les  douleurs  et  la  faiblesse  restèrent 
les  mêmes. 

A  to  o°  année,  depuis  le  commencement  de  la  maladie,  se  forma  une 
gangrène  du  gros  orteil  gauche,  qui  finit  par  la  chute  de  la  phalange 
onguéale,  après  quoi  la  plaie  se  cicatrisa. 

Dorant  une  longue  période  d'années  (12)  et  jusqu'à  aujourd'hui, 
Tétat  général  de  sa  santé  présenta  des  changements  insignifiants 
tantôt  en  mieux,  tantôt  en  pire,  mais  le  retour  des  forces  ne  se  faisait 
pas  et  les  douleurs  existaient  toujours. 

Le  malade  avait  essayé  toutes  sortes  de  traitements.  Les  frictions 
mercnrielles,  k  plusieurs  reprises,  durant  les  6-7  premières  années  de 
la  maladie,  restèrent  sans  aucun  résultat.  Le  traitement  par  les  sels 
d'iode,  les  bains  de  mer  et  les  bains  de  boue  ne  produisit  aucun  effet. 

Le  meilleur  résultat  pour  le  soulagement  des  douleurs  et  l'accrois- 
sement des  forces  était  apporté  chaque  fois  par  l'hydrothérapie  (sur*- 
tout  les  bains  chauds)  et  par  le  traitement  par  l'électricité  (courant 
galvanique).  Malheureusement,  pour  des  raisons  qui  ne  dépendaient 
pas  de  lui,  le  malade  dut  interrompre  le  traitement  tous  les  2-3  mois, 
après  quoi  il  se  sentait  de  nouveau  plus  mal. 

Il  y  a  8  mois,  c'est-à-dire  plus  de  11  ans  après  le  commencement 
de  la  maladie,  au  même  pied  qu'auparavant,  apparut  une  nouvelle 
plaie  gangreneuse  à  l'extrémité  du  gros  orteil,  duquel  se  détacha 
bientôt  un  morceau  d'os  carié  ;  une  plaie  gangreneuse  semblable  appa- 
rut sur  le  pli  entre  le  5*  et  le  4*  orteil  et  encore  une  3"  sur  le  sommet 
du  môme  petit  orteil. 

En  entrant  à  la  clinique  des  maladies  nerveuses,  avec  les  symptômes 
ci-décrit8,  le  malade  commença  à  prendre  des  bains  voltaïques  et 
5  semaines  après  le  commencement  du  traitement,  les  plaies  qui,  jus- 
qu'alors, n'avaient  cédé  à  rien,  se  cicatrisèrent,  les  douleurs  s'amoin- 
drirent (quoique  non  complètement),  les  sugillations  devinrent  plus 
rares  et  la  force  des  extrémités  augmenta  un  peu.  En  cet  état,  le  ma- 
lade quitta  la  clinique  (à  cause  des  vacances). 

Diagnostic  :  Névrite  multiple.  Endartérite  et  gangrènes  locales. 
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Obs.  II.  —  M.  T...,  51  ans,  se  plaint  de  faiblesse,  de  donleurs  con- 
stantes et  de  fourmillements  dans  Textrémité  inférieure  droite  et  sur- 
tout dans  le  pied  et  le  mollet  de  la  même  jambe,  et  d'une  sensation 
de  froid  dans  le  pied. 

I]  s'inquiète  à  cause  d'une  petite  plaie  apparue  sur  la  plante  du 
même  pied. 

État  actiteL  —  Taille  plus  que  moyenne.  Bonne  constitution.  La 
couleur  de  la  peau  est  normale,  à  l'exception  de  l'extrémité  inférieure 
droite,  où  le  pied  et  la  partie  inférieure  de  la  jambe  sont  d'une  nuance 
bleu  rouge  marbré  plus  prononcée  en  approchant  des  orteils.  Sur  ce 
fond  cyaniqne  ressortent  plusieurs  taches  plus  intenses  de  la  grandeur 
de  pièces  de  50  centimes  à  1  franc,  qui,  par  leur  couleur,  passant  du 
jaune  au  bleu  foncé,  par  une  certaine  élévation  au-dessus  du  niveau  envi- 
ronnant, par  leur  tension  et  leur  sensibilité  douloureuses,  permettent  de 
les  regarder  comme  des  sugillations.  Ces  formations  se  trouvent  exclusi- 
vement sur  le  dos  du  pied.  Elles  commencent  plus  haut  de  1  à  1  1/2 
doigt  de  la  ligne  de  Ghopart  et  se  prolongent  jusqu'aux  têtes  des  os 
métatarsiens. 

Sur  la  plante  du  pied,  dans  la  région  calcanéenne,  se  trouve  une 
plaie  déprimée  infundibuliforme,  bordée  d'épiderme  épaissi  et  induré, 
se  soulevant  de  tous  côtés  en  approchant  de  la  plaie,  à  parois  très  pAles, 
frangées  et  tomenteuses,  de  1  à  11/2  centimètre  de  profondeur  et  de 
2  centimètres  de  diamètre.  La  plaie  contenait  un  peu  de  sanie  sale.  La 
sonde,  cherchant  l'existence  d'un  trajet,  allant  plus  haut  dans  l'os  même 
ou  autre  part,  n'y  trouva  rien.  L'attouchement  de  sa  paroi  par  la  sonde 
permettait  de  constater  que  le  tissu  cellulaire  était  peu  élastique,  très 
peu  infiltré  et  pas  du  tout  induré.  L'attouchement  même  n'était  pas 
douloureux  au  patient. 

La  peau  à  la  distance  de  1  à  1  1/4  centimètre  de  la  plaie,  ainsi  que 
sur  les  parties  latérales  et  dorsales  dans  les  portions  moyenne  et  pos- 
térieure du  pied,  gardait  son  caractère  normal;  elle  n'était  pas  enflée,, 
pas  indurée  et  tout  à  fait  mobile.  Les  contours  des  os  :  calcanéum, 
cuboïde,  scaphoïde,  tibia  et  péroné,  ne  sont  pas  changés  ;  l'articulation 
du  pied  n'est  pas  épaissie. 

Il  est  impossible  de  supposer  qu*un  processus  inflammatoire  quelconque^ 
provenant  de  la  plaie  plantaire,  s*itendit  dans  le  tissu  sous-cutané  ou  dans- 
le  périoste  vers  Vartère  dorsale  du  pied. 

Le  pannicule  est  peu  développé  sur  tout  le  corps.  L'œdème  manque 
à  l'exception  du  dos  du  pied  en  avant  de  la  ligne  de  Ghopart,  où  la 
pression  du  doigt  ne  laisse  qu'un  enfoncement  insignifiant. 

On  sent  les  ganglions  inguinaux  du  côté  droit  indurés  et  tuméfiés  ; 
dans  les  autres  parties,  on  ne  remarque  pas  leur  tuméfaction.; 

Le  volume  de  l'extrémité  inférieure  droite  est  amoindri.  La  fesse 
droite  est  distinctement  aplatie.  Mais  la  partie  antérieure  du  pied  droit 
est  plus  grosse  que  celle  du  pied  gaache. 
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Extrémité  inférieure     Extrémité  inférieure 
droite.  gauche. 

Circonférence  passant  par  la  crête 

iliaque  et  le  périnée 69  cent.  77  cent. 

Circonférence  à  la  hauteur  du  pli 

de  la  fesse 41    —  50    — 

CîrcDnférence  du  genou 38    —  38  .  — 

Circonférence  de  la  jambe  à  8  cm. 

au-dessus  de  la  tubérositétibiale.  31    —  33    — 

Circonférence  du  pied  à  la  hauteur 

de  la  ligne  de  Chopart 27    —  26    — 

Le  tonas  du  système  musculaire  garde  son  caractère  normal,  à 
rezception  des  muscles  de  l'extrémité  inférieure  droite  innenrés  par  le 
nerf  sciatique  qoi  sont  flasques  au  toucher.  Toutes  les  articulations,  y 
compris  les  petites  jointures  de  l'extrémité  droite,  sont  tout  à  fait 
normales. 

Les  mouvements  volontaires  gardent  leur  caractère  normal,  à  l'ex- 
ception des  mouvements  régis  par  le  sciatique  droit.  Les  muscles  inner- 
vés par  ce  même  nerf  sont  très  paré  tiques.  Tous  les  petits  muscles  du 
pied  et  quelques-uns  de  la  jambe,  à  savoir  tous  les  extenseurs  et  flé- 
chisseurs des  orteils,  sont  presque  complètement  paralysés.  La  sensi- 
bilité du  dos  du  pied  entre  le  bord  externe  du  pied  et  la  ligne  coupant 
les  3*  et  4*  orteils  (N.  suraiis  etN.communic.  peron.'i,  et  la  sensibilité  sur 
la  plante  entre  le  bord  externe  du  pied  et  la  ligne,  coupant  les  2^, 
3*  orteils  et  la  malléole  interne,  et  toute  la  région  du  mollet  (N.  plan- 
tar.  later.,  N.  calcaneus,  N.  plantar.  medial.,  N.  eut.  poât.  med.  sural 
etN.  peroneus  communicans}  présentaient  une  abolition,  complète  des 
sensibilités  tactile,  thermique  et  musculaire.  Sur  les  régions  adjacentes 
à  cet  espace  anesthésié,  on  observait  un  passage  graduel  à  la  sensibi- 
lité normale,  quoique  la  sensibilité  de  la  région  des  rameaux  du  nert 
sciatique  soit  abaissée  sur  toute  son  étendue. 

Le  réflexe  de  la  plante  du  pied  droit  n'existe  pas.  Tous  les  autres 
réflexes  de  la  peau  du  pied  gauche,  sur  le  crémaster  des  deux  côtés, 
les  réflexes  abdominaux,  ceux  du  pharynx,  sont  bien  prononcés.  Le 
réflexe  du  tendon  d'Achille,  du  côté  droit,  manque;  du  côté  gauche  il 
existe.  Les  réflexes  rotuliens  des  deux  côtés  et  les  réflexes  tendineux 
des  extrémités  supérieures  sont  bien  prononcés. 

Les  fonctions  de  la  vessie,  du  rectum  et  de  l'appareil  génital  sont 
normales.  Les  réflexes  des  pupilles  sont  intacts. 

La  température  du  pied  droit  est  bien  au-dessous  de  celle  du  côté  gau- 
che. La  température  de  la  jambe  et  de  la  hanche  du  côté  droit  est  aussi 
au-dessous  de  celle  de  la  jambe  et  de  la  hanche  du  côté  gauche,  mais 
un  peu  supérieure  à  celle  du  pied  droit. 

Le  pouls  dans  les  artères  fémorales,  poplitées  et  radiales  des  deux 
côtés  est  plein  et  bien  rempli.  La  paroi  de  ces  vaisseaux  n'est  pas 
rigide.  Les  artères  brachiales  à  la  jointure  du  coude  ne  donnent  pas 
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rimpression  d'un  ressort.  Les  artères  temporales  ne  sont  pas  flexueuses. 
On  remarque  pareillement  des  caractères  tout  à  fait  normaux  du  pouls 
dans  les  artères  pédieuse,  tibiales  antérieure  et  postérieure  du  côté 
gauche.  Du  côté  droite  V artère  pédieuse  est  élargie,  rigide  et  très  flexueuse. 
Elle  donne  l'impression  d^un  gros  cordon  dur.  Uonde  de  pulsation  dans  touU 
Vétendue  de  cette  artère  n'est  pas  du  toiU  appréciahle.  Les  mêmes  signes 
existent  dans  Vartère  tibiale  antérieure  droite  accessible  à  la  palpation.  Les 
parois  de  cette  artère  sont  épaissies.  Même  rigidité.  Le  pouls  de  cette  artère 
est  à  peine  sensible.  Le  pouls  de  l'artère  tibiale  postérieure  droite  n'est  pas 
du  tout  sensible  au-dessus  de  la  malléole  interne. 

Le  système  veineux  ne  présente  aucune  déviation  de  l'état  normal, 
sauf  au  pied  droit. 

Sur  le  dos  de  ce  pied,  on  voit  un  réseau  de  veines  sous-cutanées, 
sinueuses,  élargies  et  très  dures  au  toucher. 


EXCITABILITÉ   ÉLECTRIQUE 
Courant  faradique.  Gowant  voltaïgue. 


Nerf  sciatique. 

—  tibial  .   . 

—  péronier. 
-—  radial  .   . 

—  cubital.  . 

—  médian  . 

—  obturateur 

—  crural .   . 


Côtes 
gauche  droit 


10,5 
11,0 
11,5 
11,0 
11,5 
12,0 
11,0 
11.0 


5,0 
6,0 
5,0 
11,0 
12,0 
11,8 
11,0 
11,0 


Caractère 

de  la  contraction 

du  côté  droit. 

Très  lente. 


Côtés 


Brusque. 


gauche 
2,0 
1.5 
1,5 
1,8 
1,5 
1,0 
1,0 
1,5 


Courant  faradique. 
Côtés 


Muscle  tibial  antérieur.   .   . 

—  fléchisseur  ccouuun.  . 

—  extenseur  commun  des 

orteils 

—  long  péronier  latéral. . 

Petits  muscles  du  pied  .   .1 


gauche 

11,5 
9,0 


droit 


•«S  K 

normalement    p  "£ 


li,0 

11,5 

réagissent 


Courant  galvanique. 
Côtés 


Muscle  tibial  antérieur.  .   . 

—  fléchisseur  commun.  . 

—  extenseur  commun  des 

orteils 

—  long  péronier  latéral  . 

Petits  muscles  du  pied  .   .  1 


gauche 

11,5 
9,0 

11,0 

11,5 

réagissent 

normalement 


droit 

«    . 

^  a. 

•«S 

«g» 


droit 

8,0 

6,0 

7,0 

1,8 

1,5 

1,0 

1,5 

1,5 


Caractère 

de  la  contraction 

du  côté  droit. 

Très  lente. 


Brusque. 


Caractère  de  la  contraction 

du 

côté  droit; 


Pas  de  contraction. 


Caractère  de  la  contraction 

du 

côté  droit. 

En  employant  une  grande 
quantité  de  milliampères  (10 
m.a.)  on  pouvait  percevoir  une 
contraction  très  faible  et  lente 
de  Textenseur  des  orteils  com- 
mun et  profond,  mais 
P.P.C  >  N.F.C 
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L'urine  ne  contient  ni  albumine,  ni  sucre. 

Anamnèse.  —  La  famille  du  malade  n'est  pas  chargée  d'une  hérédité 
nerveuse  ou  mentale.  Ses  parents  n'ont  jamais  eu  ni  la  goutte,  ni  hémor- 
rhoîdes,  pas  de  syphilis.  Le  malade  lui  môme  était  toujours  bien 
portant.  Les  derniers  temps  il  était  commis  chez  nn  marchand  de  blé  ; 
auparavant  commis  chez  un  fabricant  d'eau- de-vie. 

Jusqu'à  la  maladie  présente,  il  ne  peut  se  souvenir  d'aucune  souf- 
france locale  du  pied,  pas  d'ulcération,  ni  d'enflure  du  même  pied,  accom- 
pagnées de  douleurs  ou  de  faiblesse,  pas  de  changement  dans  la  température 
ou  dans  la  couleur  du  pied. 

Il  usait  très  modérément  de  spiritueux;  il  ne  fumait  pas.  Il  nie  la 
syphilis.  Il  a  eu  la  variole  dans  son  enfance;  pas  d'autre  maladie.  Étant 
marié  à  30  ans,  il  eut  3  enfants,  qui  sont  tous  en  vie. 

II  attribue  le  commencement  de  la  maladie  présente  à  un  refroidis- 
sement de  la  fesse,  il  y  a  2  ans.  Un  jour  il  s'était  endormi  à  un  courant 
d'air  glacé  qui  donnait  juste  sur  sa  fesse  droite  découverte  et  la  cuisse 
adjacente  (le  pied  et  la  jambe  droite  étaient  couverts).  Le  Jendemain 
même  apparurent  des  douleurs  continues  et  très  aiguës  dans  les  parties 
mentionnées,  qui  ne  lui  donnaient  de  repos  ni  le  jour,  ni  la  nuit  et 
durèrent  toute  une  année,  en  perdant  quand  même  peu  à  peu  leur 
acuité,  sous  l'influence  de  toutes  sortes  de  remèdes  :  bains,  onguents, 
vésicatoires,  sangsues. 

Déjà  au  commencement  de  la  maladie,  peut-être  le  second  ou  le 
troisième  jour,  le  pied  changea  d'aspect  (surtout  la  psu*tie  antérieure  et 
les  orteils),  enfla,  devint  chaud  et  toujours  humide  et  d'une  couleur  bleu 
rouge.  Durant  toute  la  première  année,  le  malade  éprouvait  une  chaleur 
pénible  dans  ce  pied,  qui  augmentait  si  on  le  baissait,  et  diminuait 
quand  on  le  relevait. 

Effrayé  de  ces  symptômes  dans  le  pied,  qui  jusqu'alors  était  dans 
l'état  normal  et  n'a  pas  été  soumis  au  refroidissement  dans  cette  malheyi- 
reuse  ntiit^là,  le  patient  lâcha  de  se  rappeler  s'il  ne  l'avait  pas  eu  gelé 
ou  blessé,  etc.,  et  n'arriva  à  rien  qui  pût  éclaircir  la  cause  de  cette 
affection. 

A  la  fin  de  la  première  année  de  la  maladie  la  sensation  de  chaleur 
dans  le  pied,  en  diminuant  peu  à  peu,  disparut  et,  comme  contraste  de 
ce  premier  état,  le  pied  commença  à  se  refroidir  et  au  toucher  devint 
beaueoup  plus  froid  que  le  pied  gauche.  Son  volume  resta  augmenté 
comme  auparavant  et  surtout  dans  sa  partie  antérieure.  Au  commence- 
ment de  la  seconde  année  (peut-être  même  à  la  Un  de  la  première),  les 
veines  du  dos  du  pied  malade  attirèrent  son  attention;  elles  devinrent 
plus  larges,  plus  sinueuses  et  gorgées  de  sang. 

Au  milieu  de  cette  seconde  année  apparurent  dans  ce  même  pied 
des  sugillations  fort  douloureuses,  surtout  les  premiers  temps.  Deux, 
trois  mois  avant,  il  commença  à  éprouver  de  singulières  douleurs  dans 
le  talon.  A  l'examen  on  trouva  alors  une  petite  tache  rougeàtre,  dont  le 
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patient  ne  pouvait  pas  s'expliquer  la  présence,  n'ayant  jamais  porté  de 
chaussure  étroite  et  ayant  toujours  beaucoup  soigné  son  pied  malade. 
La  place  rougie  se  transforma  très  vite  en  escarre»  qu'on  enleva  à  l'aide 
d'un  couteau.  Au  bord  de  la  plaie  causée  par  cette  opération  s'éleva 
peu  à  peu  un  épaississement  de  l'épiderme  de  3  et  5  millimètres  de 
largeur,  formant  les  parois  de  cette  plaie.  Avec  l'aide  médicale  elle  fut 
presque  tout  à  fait  guérie  durant  les  quatre  mois  qui  précédèrent  son 
arrivée  à  la  clinique,  mais  pour  des  raisons  ignorées  la  plaie  prit  de 
nouveau  le  même  aspect. 

Les  souffrances  ne  se  bornèrent  pas  seulement  au  pied.  Avec  les 
douleurs,  qui  le  faisaient  beaucoup  souffrir  et  s'étendaient  tout  le  long 
du  nerf  sciatique,  il  survint  un  grand  amaigrissement  et  de  la  faiblesse 
dans  toute  l'extrémité  affectée.  Déjà  à  la  Un  de  la  première  semaine  il 
ne  pouvait  plus  lever  le  bout  du  pied,  le  traînait  à  grand'peine  en  mar- 
chant, et  préférait  rester  couché  à  cause  des  douleurs.  Son  amaigrisse- 
ment diminua  vers  la  Un  de  la  première  année,  quoique  la  faiblesse 
restât  la  même. 

Diagnostic.  —  Névrite  du  sciatique  droit,  dégénération  des  artères  et 
des  veines  dans  l'extrémité  du  membre  inférieur  droit. 

Traitement.  —  Les  bains  voltaïques  durant  un  mois  produisirent  une 
certaine  amélioration  de  la  sensibilité  et  une  augmentation  insignifiante 
des  forces  dans  le  pied  ;  le  fond  de  la  plaie  commença  à  se  combler. 
Le  pouls  des  artères  du  pied  et  de  la  partie  inférieure  de  la  jambe,  la 
température  du  pied  et  les  changements  ci-dessus  indiqués  des  artères 
et  des  veines  restèrent  les  mêmes. 


II 

Les  deux  observations  ci-dessus  rapportées  sont  presque 
semblables.  On  y  trouve  d'un  côté  les  lésions  des  nerfs,  de 
l'autre  la  modification  des  vaisseaux. 

Le  râle  joué  par  les  vaisseaux  dans  le  tableau  de  la  maladie 
s'est  manifesté  au  commencement  de  la  maladie  :■ 

Par  le  changement  de  couleur  des  parties  éloignées  des 
extrémités  dans  le  rayon  des  nerfs  frappés  ; 

Par  une  certaine  augmentation  de  volume  de  ces  parties  ; 

Par  l'élévation  de  la  température  dans  les  mêmes  régions 
et  son  abaissement  plus  tard; 

Par  l'apparition  des  sugillations  dans  ces  mêmes  endroits, 
remarquée  dans  les  deux  cas. 

Plus  tard  apparurent  des  symptômes  encore  plus  mani- 
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festes.  Par  l'élargissement  des  artères  et  des  veines,  leur 
sinuosité  qu'on  remarquait  surtout  dans  l'artère  pédieuse; 
i'épaississement  des  parois  des  artères  et  des  veines,  l'absence 
complète  de  pouls,  ou  un  pouls  très  faible  dans  les  membres 
dont  les  nerfs  étaient  malades. 

Enfin,  Vexamenhisiologique{idinsun  cdis)  constata  I'épais- 
sissement de  la  paroi  du  vaisseau  et  Thyperémie  des  vasa 
vasorum,  l'accroissement  de  la  tunique  interne,  le  rétrécis* 
sèment  de  la  lumière  et  la  sugrllation  dans  le  tissu  de  la 
région  donnée,  sans  qu'on  ait  pu  en  trouver  l'origine. 

La  lésion  des  nerfs  périphériques  chez  ces  malades  offrait 
les  caractères  de  la  névrite.  En  faveur  de  quoi  parlaient  les 
symptômes  suiva^nts  : 

L'abaissement  de  la  motricité,  la  diminution  de  la  force 
grossière,  la  parésie  et  la  paralysie  complète  de  quelques 
groupes  musculaires  dans  le  domaine  des  nerfs  malades; 

Les  troubles  de  sensibilité  ; 

La  disparition  complète  des  réflexes  dans  les  mêmes 
régions  ; 

Les  modifications  de  l'excitabilité  faradique  et  voltaïque 
des  nerfs  et  muscles,  exprimées  par  la  perversion,  l'abaisse- 
ment et  la  presque  totale  disparition  de  la  réaction  électrique. 

Le  diagnostic  clinique  de  névrite  a  pu  être  confirmé  dans 
l'un  de  ces  cas  par  une  constatation  histologique. 

Ainsi,  dans  nos  cas,  d'un  côté  il  y  avait  une  névrite,  limi- 
tée au  sciatique  seul,  ou  diffuse,  multiple;  d'un  autre,  l'al- 
tération des  vaisseaux  dans  le  territoire  dé  ces  nerfs  malades, 
exprimée  par  une  série  de  lésions  jusqu'à  l'endartérite  inclu- 
sivement. 

La  coexistence  des  névrites  et  des  modifications  des 
artères  suscitait  toute  une  série  de  questions  sur  la  relation 
mutuelle  de  ces  troubles  chez  nos  malades,  et  la  possibilité 
d'un  rapport  de  cause  à  effet  entre  les  uns  et  les  autres. 

a)  Premièrement,  la  lésion  des  nerfs  a  pu  provenir  de 
Taffection  primitive  des  vaisseaux. 

b)  Secondement,  la  dégénérescence  des  vaisseaux,  apparue 
plus  tôt,  pouvait  coïncider  avec  l'altération  des  nerfs  seule- 
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ment  par  hasard,  sans  en  dépendre  et  sans  exercer  aucune 
influence  sur  son  origine. 

c)  Troisièmement,  la  dégénérescence  des  vaisseaux  pou- 
vait survenir  comme  suite  de  l'altération  des  nerfs. 

il.  En  ce  qui  concerne  la  première  question,  à  savoir  que 
V affection  des  nerfs  a  pu  être  provoquée  par  la  dégénérescence 
des  vaisseattx  du  territoire  correspondant,  il  était  indispen- 
sable de  la  résoudre,  d^autant  plus  que  plusieurs  auteurs 
(Panas,  Winivarter,  Joflfroy  et  Achard,  Zôge  Mantteufel, 
Nikolsky,  LavrentieflF,  Dutil  et  Lamy,  Goldflamm,  Weiss, 
Muravieff,  Giovanni  S  Schlesinger)  ont  constaté  une  lésion 
des  nerfs  dans  les  extrémités  oii  les  artères  étaient  dégé- 
nérées jusqu'à  l'oblitération  entière  de  la  lumière. 

Gliniquement  cette  forme  de  troubles  s'est  manifestée, 
d'après  les  auteurs,  par  l'abaissement  de  la  température  de 
la  partie  correspondante,  par  l'apparition  des  places  nécro- 
tiques, par  de  fortes  douleurs  dans  la  même  région,  par  la 
diminution  de  la  force  musculaire  dans  la  partie  affectée  et 
par  la  modification  dans  la  réaction  électrique  des  nerfs. 

Anatomiquement,  à  l'analyse  de  ces  cas  au  microscope, 
on  trouva  des  altérations  considérables  dans  les  troncs  des 
nerfs.  Le  tissu  conjonctif  des  nerfs  fut  trouvé  très  épaissi 
extérieurement  et  intérieurement.  Le  diamètre  du  nerf,  par 
suite,  était  agrandi.  Les  faisceaux  de  tubes  nerveux,  compo- 
sant les  troncs  des  nerfs  étaient  très  écartés  et  ces  tubes,  en 
même  temps,  très  comprimés.  Leur  nombre,  dans  certains 
cas,  était  diminué.  La  gaine  de  myéline,  sur  quelques-uns 
d'entre  eux,  n'était  qu'amincie,  chez  les  autres,  en  voie  de 
désagrégation. 

Prouver  que  l'affection  des  nerfs  ne  provenait  pas  de  la 
dégénération  primitive  des  vaisseaux,  était  facile  en  compa- 
rant le  tableau  clinique  chez  nos  patients  avec  celui  de  la 
dégénération  des  vaisseaux.  La  ressemblance  ou  une  grande 
différence  entre  ces  deux  tableaux  donnerait  la  possibilité 
d'admettre  ou  d'exclure  l'altération  primaire  des  vaisseaux 
comme  la  cause  de  la  névrite  dans  nos  cas. 

1.  GiovAXNi,  Centrais,  f,  med.  Wissenschaféy  1886. 
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Mais  comme,  cliniquement,  raffection  des  nerfs,  causée 
par  la  dégénérescence  primitive  des  vaisseaux,,  est  décrite 
par  les  auteurs  très  sommairement,  et  comme  d'autre  part  il 
y  a  aussi  des  observations  montrant  que  les  nerfs  dans  les 
conditions  analogues,  malgré  la  dégénérescence  complète  des 
vaisseaux,  gardaient  leurs  qualités  normales  cliniquement 
(Erb)  autant  que  pathologiquement  (Wolkowitsch,  Fabre, 
Pitres  et  Vaillard,  Marinesco,  Erb),  il  nous  fut  nécessaire 
d'éclaircir  quelques  détails,  par  nos  propres  observations. 

Dans  ce  but  on  soumit  à  l'observation  clinique  8  malades 
(6 étaient  delà  clinique  du. professeur  J.  A.  Ssikorsky,  2  du 
service  du  professeur  agrégé  N.  M.  Wolkowitsch),  qui,  appar- 
tenant à  différentes  classes,  races,  professions,  ftgés  de 
26  à  52  ans,  avaient  tous  la  même  affection.  Ils  avaient  l'ar- 
tère fémorale  ou  ses  grandes  branches  (tibiale  antérieure  et 
postérieure  et  pédieuse)  tout  à  fait  dégénérées,;sur  une  extré- 
mité inférieure  (chez  7  malades)  ou  sur  les  deux  (chez  un), 
mais  d'un  côté  plus  que  de  Tautre. 

La  durée  du  processus  chez  ces  sujets  était  différente. 
Dans  les  cas  les  plus  récents,  d'après  les  renseignements 
anamnestiques,  elle  allait  jusqu'à  1  an  1/2;  dans  les  cas 
anciens,  jusqu'à  7  ans. 

Comme  les  malades  ne  mentionnaient,  parmi  les  pre- 
miers symptômes  de  leur  maladie,  ni  faiblesse,  ni  douleurs 
dans  Testrémité  atteinte,  on  pouvait  croire  avec  beaucoup  de 
certitude  que  les  altérations  des  nerfs  n'existaient  point  au 
commencement  de  la  maladie. 

Les  symptômes  de  l'affection  du  vaisseau  chez  ces  malades 
se  manifestaient  par  l'abaissement  de  la  température  du  pied 
et  de  la  jambe  de  l'extrémité  atteinte,  par  une  disparition 
complète  du  pouls  dans  les  artères  pédieuse,  tibiale  anté- 
rieure et  postérieure  et  par  la  gangrène  sèche  d'une  petite 
partie  du  gros  orteil,  mais  quelquefois  aussi  même  des  ré- 
gions du  pied  adjacentes. 

L'examen  des  nerfs  dans  les  extrémités  affectées  chez  les 
malades  donna  les  résultats  suivants  : 

La  force  motrice  de  l'extrémité  dont  les  vaisseaux  étaient 
dégénérés  était  absolument  normale  ou  n'était  abaissée  que 
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dans  les  muscles  adjacents  immédiatement  à  la  gangrène 
(ces  derniers  muscles  étaient  en  même  temps  privés  de 
l'afflux  normal  du  sang).  Dans  tous  les  autres  muscles  les 
mouvements  volontaires  gardaient  leur  caractère  normal,  et 
surtout  quand  les  douleurs  étaient  assoupies  d'une  manière 
ou  d'une  autre. 

La  sensibilité  totale  dans  l'extrémité  malade  se  montrait 
abaissée  seulement  sur  les  points  oii  la  peau  était  gangrenée; 
dans  les  autres  parties  de  cette  extrémité  et  même  dans  la 
région  adjacente  à  la  gangrène,  la  sensibilité  n^était  point 
abaissée,  mais  au  contraire  on  y  remarquait  Thyperesthésie. 

Les  réflexes  de  la  peau  et  les  réflexes  tendineux  dans 
l'extrémité  qui  présentait  la  dégénérescence  primitive  des 
vaisseaux  se  montraient  pour  la  plupart  très  accusés,  plus 
rarement  ils  étaient  égaux  à  ceux  de  Textrémité  non  affectée. 

La  réaction  du  courant  faradique  dans  les  cas  peu  anciens 
(diaprés  l'anamnèse,  de  1  an  1/2  à  2  ans)  ne  s'éloignait  de 
l'état  normal  ni  par  la  force  du  courant,  nécessaii*e  à  la  con- 
traction du  muscle,  ni  par  le  caractère  de  cette  dernière. 

Dans  les  cas  plus  anciens,  la  réaction  du  courant  induit 
se  montrait  un  peu  abaissée  (de  1  à  2  centimètres)  (appareil 
Dubois-Reymond),  mais  le  caractère  de  réduction  restait 
normal  (une  contraction  brusque)  et  ce  n'est  que  dans  les 
muscles  adjacents  immédiatement  à  la  gangrène,  que  les 
contractions,   mais  seulement  dans   quelques  cas,   étaient 

lentes. 

La  réaction  du  courant  voltaïque,  dans  les  cas  d'altéra- 
tions peu  anciennes  (1  an  1/2  à  2  ans),  gardait  son  caractère 
normal  et  dans  les  cas  d'une  plus  longue  durée  elle  était  un 
peu  abaissée  (de  1  à  1  1/2  milliampères)  mais  le  caractère 
même  de  la  contraction  restait  normal  (N.  F.  C.  >  P.  F.  C). 

Le  traitement  des  plaies  gangreneuses  resta  sans  aucun 
succès  chez  tous  ces  8  malades.  L'amputation  de  la  jambe, 
faite  chez  les  S  malades,  confirma  parfaitement  la  suppo- 
sition sur  le  degré  de  la  dégénération  des  vaisseaux.  Leurs 
parois  étaient  très  épaissies;  leur  lumière  très  rétrécie,  et 
même  tout  à  fait  oblitérée. 

A  l'examen  microscopique  (pi.  Y,  fig.  3)  les  troncs  des  nerfs 
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de  ces  parties  amputées  dans  les  endroits  les  plus  éloignés, 
notamment  sur  le  pied,  présentaient  les  modifications  sui- 
vantes :  leur  tissu  conjonctifintra-fasciculaire  était  très  aug- 
menté (pi.  V,  fig.  3  b.),  la  trame  épaissie  du  faisceau  primitif 
dunerf  écartait  fortement  les  tubes  nerveux  qui  s'y  trouvaient 
inclus.  Les  vasa  nervortirn  pour  la  plupart  étaient  oblitérés. 
Par  endroits  de  gros  noyaux  nouvellement  formés  péné- 
traient le  tissu  conjonctif  du  tronc  nerveux.  L'infiltration 
des  faisceaux  primitifs  du  nerf  par  ces  cellules  est  pourtant 
presque  nulle.  Les  gaines  de  myéline  sont  très  comprimées 
de  tous  côtés,  très  amincies,  mais  plus  ou  moins  consei*vées, 
même  à  la  limite  de  la  gangrène. 

Comme  chez  ces  8  malades,  soit  d'après  Tanamnèse,  soit 
dans  l'état  actuel,  il  n'existait  point  de  circonstances  nui- 
sibles qui  auraient  pu  produire  l'affection  du  système  ner- 
veux et  comme  tous  les  autres  nerfs  périphériques  dans  le 
territoire  des  vaisseaux  non  affectés  cliniquement  étaient  tout 
à  fait  normaux,  on  pouvait  admettre  avec  certitude  que  les 
altérations  des  nerfs  de  l'extrémité,  ayant  des  vaisseaux 
malades,  ne  pouvaient  provenir  que  de  la  dégénération  des 
artères  qui  lesnourrissaient. 

Comme,  après  examen  fait  sur  nos  deux  patients,  on 
trouva  d'un  côté  l'altération  des  voies  sanguines  bien  pro- 
noncée, le  rétrécissement  de  la  lumière,  l'épaississementdes 
parois,  l'absence  de  pouls,  l'abaissement  de  température  des 
extrémités  malades,  la  gangrène  locale  des  orteils  (chez  L...) 
et  de  la  plante  du  pied  (chez  T...)  et  que,  de  l'autre,  il  exis- 
tait des  symptômes  de  lésions  des  nerfs,  il  fut  bien  naturel  de 
supposer  que  l'altération  des  vaisseaux  (près  de  1 1  ans  chez  L. . . 
et  près  de  2  ans  chez  T...)  pouvait  produire  ia  névrite  cT  ori- 
gine vasculaire,  d'autant  plus  que  l'anamnèse  montrait  très 
clairement  que  la  maladie  datait  depuis  de  longues  années. 

Après  avoir  comparé  les  données  du  tableau  clinique 
dans  nos  deux  cas  de  névrite  avec  celles  des  huit  patients^ 

1.  Pour  les  détails  voir  M.  Lapiusky,  Zur  Prage  derVer>inderuagen  in  den 
peripherischen  Nerven  bei  Degeneration  des  Gefâssystems  der  Extremit&tea 
[Deutsche  Zeilachnfl  fQr  Nervenheilkunde,  Bd.  13,  p.  468). 
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L.  ET  T. 

.  La  force  grosnière  est  abais> 
8ée  non  seulement  dans  les 
muscles  près  de  la  gangrène, 
SPHÈRE  1  mais  aussi  dans  les  endroits 
MOTRICE  \  éloignés  de  cette  dernière  ;  on 
remarque  en  général  Talfaiblis- 
sement  des  muscles  innervés 
par  les  nerfs  malades. 

La  sensibilité   est  abaissée 
dans  le  domaine  des  nerfs  af* 
SPHÈBE  ]  fectés. 

SENSIBLE 


RiFLEXEs  I      Les  réOexes  de  la  peau  et  des 
cLTANÉs  I  tendons  dans  le  territoire  des 
et      j  nerfs  affectés  manquent  entiè* 
TBMDiNBQxl  remeut  ou  sont  très  lents. 


Le  caractère  de  la  contrac- 
tion des  muscles,  sous  l'in- 
fluence du  courant  électrique 
excitant  des  nerfs  malades  ou 
des  muscles  dirigés  par  ces 
nerfs,  répondait  à  la  réaction 
de  dégénérescence.  Cela  se 
manifestait  surtout  dans  les 
muscles  du  pied  et  de  la  jambe 
dont  quelques  rameaux  ner- 
veux et  quelques  muscles  n'é- 
taient pas  du  tout  excitables. 


MICTION 
ÉLEC- 

I 

THIQCJE 


tllAITE- 
MENT 


d 


TABLEAU 

ANATOMO- 

PATHO- 

LpOIQUI^ 


Le  courant  voltalque  favo- 
rise la  cicatrisation  de  la  plaie 
gangerneuse. 

11  n'existe  point  de  tuméfac- 
tion du  tissu  conjonctif  intra- 
fasciculaire  ;  on  ne  remarque 
pas  non  plus  d'épaississement 
de  sa  trame. 

Le  faisceau  nerveux  primitif 
présente  une  agglomération  de 
noyaux  ronds  et  fusifornies. 


Les  8  cas  de  dégêhérescbiice 

PRIMITIVE  des  vaisseaux. 

La  force  grossière  est  abaissée  seu- 
lement dans  les  muscles  adjacents 
à  la  gangrène  et  en  même  temps 
exclusivement  dans  les  muscles  où 
l'afQux  du  sang  était  diminuée. 


La  sensibilité  est  abaissée  seule- 
ment dans  les  endroits  de  la  peau 
gangrenés  ;  on  remarque  même  Thy- 
péresthésie  dans  les  régions  adjacen- 
tes et  en  général  dans  toute  l'extrê- 
mité  atteinte. 

Les  réflexes  de  la  peau  et  des  ten- 
dons très  accusés  dans  l'extrémité 
atteinte;  beaucoup  plus  rarement 
ils  sont  normaux. 

Le  caractère  de  contraction,  dant^ 
les  mêmes  conditions,  était  normal, 
aussi  bien  dans  les  cas  réeents  de 
dégénérescence  que  dans  ceux  de 
plus  longue  durée  ;  la  lenteur  de  la 
contraction  se  montra  seulement 
dans  les  muscles  adjacents  à  la  gan- 
grène sèche.  L'excitabilité  des  nerfs 
et  des  muscles  par  le  courant  élec* 
trique  dans  les  cas  récents  gardait 
son  caractère  normal  et  dans  les  cas 
invétérés  elle  était  un  peu  abaissée. 

Le  courant  voltaTque  n'a  aucune 
influence  sur  la  cicatrisation  des 
plaies  gangreneuses  chez  ces  pa- 
tients. 

Le  tissu  conjonctif  intra-fascicu- 
laire  est  très  tuméfié,  sa  trame  est 
très  épaissie  et  écarte  les  tubes  ner- 
veux l'un  de  l'autre. 


On  ne  remarque  pas  du  tout  ou 
seulement  en  très  petite  quantité  les 
noyaux  de  cellules  pénétrant  les 
faisceaux  nerveux  primitifs. 


Les  tubes  nerveux  ne  présen- 1     Là  gaine  de  myéline  existe 'quoi- 


«tent  pas  de  gaine  de  myéline.  I  que  très  amincie. 


Le  tableau  de  1  affection  ré- 
.pqnd  parfaitement  à  celui  de 
la  névrite  parenchymateuse. 


Le  tableau  de  l'affection  présente 
un  êpaississement  scléreux  du  tissu 
conjonctif  interstitiel  avec  compres- 
sion des  gaines  de  myéline. 
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OÙ  existait  la  dégénérescence  primaire  des  vaisseaux,  on  a 
vu  une  grande  différence. 

Ainsi  la  comparaison  des  symptômes  cliniques  et  des 
lésions  dans  ces  deux  séries  de  cas  montrait  que  la  dégéné- 
rescence des  troncs  des  nerfs,  produite  par  l'affection  primi- 
tive des  vaisseaux,  offrait  un  tableau  très  peu  ressemblant 
à  celui  de  la  névrite  chez  nos  deux  patients. 

Si  l'affection  des  vaisseaux  chez  L...  et  T...' avait  été 
primitive  et  avait  pu  provoquer  la  dégénérescence  des  nerfs, 
alors,  contrairement  à  tout  ce  qui  était  décrit  à  propos  de 
leurs  maladies,  il  existerait  de  Thypéresthésie  au  lieu  d'anes- 
thésie  ;  on  ne  remarquerait  pas  de  diminution  et  d'abolition 
des  réflexes,  au  contraire  ceux-ci  seraient  ou  exagérés  ou 
normaux  ;  la  réaction  électrique  serait  abaissée  modérément 
ou  resterait  sans  changement  et  en  tout  cas  n'offrirait  pas  le 
caractère  de  dégénérescence. 

A  l'examen  microscopique  on  aurait  trouvé  chez  L... 
une  tuméfaction  du  tissu  conjonctif  intrafasciculaire  sans 
augmentation  de  noyaux. 

Une  telle  série  des  symptômes  négatifs  pouvait  amener  à 
conclure  que  l'affection  des  nerfs  chez  L...  et  T...  ne  dépens 
dait  pas  de  la  dégénérescence  des  vaisseaux. 

B.  Passons  maintenant  à  notre  seconde  question  :  ies 
altérations  des  vaisseaux  préexistant  dans  ces  cas  à  la  névrite 
et  ayant  leur  étiologie  propre  ne  pouvaient-elles  pas  coïnci- 
der seulement  cTune  façon  fortuite  avec  les  névrites  sans  dé- 
pendre aucunement  de  celle-ci  dans  leur  origine?  Pour  la 
résoudre  il  fallait  se  demander  premièrement  si  ces  condi- 
tions étiologiques^  capables  de  provoquer  la  dégénérescence 
des  vaisseaux,  existaient  en  réalité  avant  l'apparition  des  né- 
vrites, et  secondement  s'il  n'y  avait  pas  déjà  des  symptômes 
de  leur  dégénérescence  avant  même  l'apparition  des  névrites? 

Pour  pouvoir  répondre  à  la  première  partie  de  cette  ques- 
tion relativement  à  V étiologie  indépendante ^  chaque  ma- 
lade fut  interrogé  et  examiné  sous  ce  rapport,  mais  les 
recherches  ne  donnèrent  aucun  résultat. 
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Les  altérations  des  vaisseaux  dans  nos  cas  ne  portaient 
pas  le  caractère  congénital  :  elles  s'étaient  développées  de- 
puis peu  de  temps. 

On  ne  trouva  pas  non  plus  d'indices  d'hérédité. 

La  supposition  que  Taltération  des  vaisseaux  était  con- 
stituée avant  l'apparition  de  la  névrite  ne  rencontra  pas  non 
plus  de  confirmation. 

Aucun  sujet  n'avait  jamais  souffert  de  maladies  des 
jointures,  de  diabète,  de  goutte,  de  néphrite.  Aucun  n'a  pré- 
senté des  signes  d'empoisonnement  par  le  tabac,  l'alcool,  le 
seigle  ergoté  ou  le  plomb.  Aucun  ne  s'était  surmené.  Aucun 
n'avait  eu  de  grandes  émotions.  Aucun  n'avait  un  âge 
avancé. 

Dans  l'anamnèse  de  nos  malades,  il  se  trouvait  des  com- 
mémoratifs  de  maladies  infectieuses,  mais  il  s'était  passé 
beaucoup  de  temps  depuis  lors  —  quelques  dizaines  d'an- 
nées —  de  façon  qu'il  était  tout  à  fait  permis  d'exclure 
leur  influence  étiologique  sur  l'altération  des  vaisseaux  dans 
nos  cas. 

Aucun  de  nos  malades  n'a  eu  ni  phtisie,  ni  syphilis,  ni 
d'autres  maladies  générales  qui  auraient  pu  avoir  une 
influence  pathogénique  sur  les  vaisseaux. 

En  ce  qui  concerne  des  causes  locales  on  pouvait  exclure 
en  pleine  certitude  l'influence  locale  des  températures  très 
hautes  ou  très  basses,  d'agents  mécaniques  et  chimiques,  le 
voisinage  de  néoplasies  malignes,  de  proliférations  granu- 
leuses, des  suppurations  en  foyer  et  d'autres  processus  lo- 
caux. 

C'étaient  les  plaies  gangreneuses  de  L...  etT...  qui  atti- 
raient surtout  l'attention  sous  ce  rapport.  Cependant  la  sup- 
position que  le  processus  gangreneux  chez  ces  deux  malades 
pouvait  provoquer  l'altération  de  leurs  vaisseaux  était  inad- 
missible, à  cause  de  la  très  grande  distance  entre  les  foyers 
malades  et  les  vaisseaux  dégénérés.  T...  avait  la  plaie  sur 
la  plante  du  pied  ;  la  zone  de  réaction  inflammatoire  avait 
la  laideur  de  1  à  1/2  cm.  Mais  c'étaient  justement  les  artères 
pédieuse  et  tibiale  antérieure,  situées  loin  de  la  plaie  et 
le  plexus   veineux  dorsal  qui  étaient  affectés.   L...  avait 
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des  plaies  gangreneuses  sur  les  orteils  d^un  pied  seulement 
tandis  que  la  dégénérescence  des  vaisseaux  existait  aux  deux 
mains  et  aux  deux  pieds. 

On  trouva  au  microscope,  chez  le  même  malade,  une 
grande  altération  des  parois  vasculaires  avec  Toblitération 
de  la  lumière  dans  un  fragment  de  tissu  pris  non  sur  le 
pied  mais  sur  la  main,  n'ayant  aucun  signe  de  gangrène. 

Pour  ce  qui  concerne  le  second  point,  sur  texistence  de 
symptômes  de  dégénérescence  des  vaisseaux  bien  avant  le 
commencement  de  la  névrite^  il  n'y  avait  également  pas  de 
données  qui  permissent  de  le  constater. 

Par  l'interrogatoire  systématique  des  malades,  on  ne 
trouva  rien  qui  pût  prouver  la  préexistence  des  altérations 
locales  des  voies  sanguines.  Aucun  des  sujets  ne  se  souvenait 
ni  de  modifications  de  la  température  des  extrémités  avant 
l'apparition  de  la  névrite ^  ni  de  leur  enflure,  ni  de  change- 
ment dans  leur  couleur,  ni  d'apparition  de  quelques  affec- 
tions trophiques,  etc. 

Ainsi,  on  ne  pouvait  trouver  ni  dans  l'anamnèse,  ni 
dans  le  tableau  clinique  aucun  fondement  pour  l'hypothèse 
que  l'altération  des  vaisseaux  précédât  le  commencement 
de  la  névrite  ou  présentât  par  ses  causes  rien  de  commun 
avec  elle. 

C.  Il  nous  reste  encore  la  troisième  question  concernant 
le  rapport  des  nerfs  malades  avec  les  vaisseaux  dans  nos  cas^ 
c  est-à-dire  F  altération  primitive  des  nerfs  ne  provoque- 
t-elle  pas  l'altération  des  vaisseaux?  Pour  la  résoudre  il  est 
toute  une  série  de  données,  tirées  du  tableau  clinique  et 
précisément  dans  le  sens  positif. 

En  général,  à  l'appui  de  cette  influence  des  nerfs  sur  les 
vaisseaux,  venait  dans  nos  cas  ce  qui  suit  : 

a)  Les  modifications  successives  dans  l'état  des  vaisseaux, 
se  déclarant  dès  que  la  lésion  des  nerfs  se  manifesta  ; 

b)  L'endroit  sur  lequel  elle  se  déclara. 

a)  Au  point  de  vue  clinique  il  est  clair  dans  nos  cas  que 
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les  vaisseaux  jouaient  un  rôle  dans  le  tableau  des  troubles 
nerveux. 

Chez  L...,  qui  avait  la  névrite  dans  toutes  les  extrémités, 
ces  troubles  survenaient  [d'après  Tanamnëse  et  Tétat  actuel] , 
par  la  rougeur  de  la  peau  des  deux  pieds  et  des  deux  mains^ 
par  la  température  élevée  de  ces  parties,  par  Tapparition 
d'un  certain  gonflement  de  ceux-ci  et  par  des  sugillations 
dans  les  mêmes  régions. 

On  observait  les  mômes  symptômes  chez  T...,  mais  avec 
cette  différence,  qu'ils  n'existaient  que  dans  un  seul  pied  et 
justement  dans  l'extrémité  où  le  nerf  sciatique  était  malade. 

Cette  participation  des  vaisseaux  dans  le  tableau  des 
troubles  nerveux  apparut  pourtant  non  comme  primitive, 
mais  seulement  consécutive. 

Par  exemple  :  Le  gonflement,  la  température  locale  éle- 
vée et  le  changement  de  couleur  se  montrèrent  seulement 
après  l'apparition  de  la  lésion  des  nerfs.  Chez  T...,  ces  sym- 
ptômes se  développèrent  durant  les  2-3  premiers  jours  du 
début  de  la  lésion  du  nerf.  L. . .  ne  pouvait  fixer  au  juste  le 
temps  de  l'apparition  de  ces  symptômes  locaux,  mais  il  assu- 
rait que  les  premiers  signes  de  la  maladie  consistaient  en 
faiblesse  et  douleurs  (les  symptômes  de  névrites)  ;  ce  n'est  que 
plus  tard  qu*il  s'y  ajouta  le  sentiment  de  chaleur  dans  les 
parties  périphériques  et  d'autres  symptômes  de  participation 
des  vaisseaux  dans  le  tableau  de  la  maladie. 

Les  sugillations  dans  nos  cas  apparurent  beaucoup  plus 
tard  :  plusieurs  mois  après  le  commencement  des  altérations 
des  nerfs. 

Pareillement  les  symptômes  cliniques  de  la  dégénéres- 
cence de  la  paroi  des  vaisseaux  n'ont  été  diagnostiqués  que 
longtemps  après  l'apparition  de  la  névrite. 

Le  malade  T...  se  refroidit  une  seule  fesse.  Comme  suite^ 
immédiatement  après  survinrent  la  faiblesse  et  les  douleurs 
dans  l'extrémité  inférieure,  ce  qui  répondait  au  tableau  de 
la  névrite^ 

Les  symptômes  de  dégénérescence  de  la  paroi  des  vais* 
seaux  et  l'oblitération  de  la  lumière  ne  furent  remarqués  que 
vers  la  fin  de  la  première  année. 
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L...,  déjà  au  commencement  de  la  maladie,  sentait  \&& 
paresthésieSy  les  douleurs  et  faiblesses  dans  toutes  les  extré*' 
mités,  ce  qui  pouvait  indiquer  la  dégénérescence  des  nerfs. 
La  gangrène  des  orteils,  causée  par  la  dégénérescence  de  la 
paroi  des  vaisseaux,  ne  se  déclara  que  cinq  ans  plus  tard. 

b)  Le  siège  des  altérations  vasculaires  coïncidait  parfai- 
tement avec  la  distribution  des  nerfs  malades. 

Le  gonflement,  le  changement  de  couleur  des  téguments, 
l'élévation  et  plus  tard  l'abaissement  de  température; 
n'étaient  limités  que  par  l'extrémité  malade  ou  par  le  rayon 
d'action  des  nerfs  afi*ectés. 

Les  sugillations  se  déclarèrent  seulement  dans  la  région 
des  nerfs  malades. 

Cette  coïncidence  attirait  l'attention  surtout  chez  T... 
chez  qui  tous  les  nerfs,  à  l'exception  du  nerf  sciatique  et 
seulement  sur  un  seul  pied,  gardaient  leur  caractère  normal; 
les  sugillations  apparurent  de  même  sur  ce  pied,  du  côté  du 
sciatique  malade.  De  môme  l'épaississement  des  parois  des 
vaisseaux  et  l'oblitération  de  la  lumière  se  développèrent 
chez  ce  dernier  patient  seulement  dans  le  rayon  du  nerf  ma- 
lade. Tous  les  autres  vaisseaux  coïncidant  avec  les  nerfs 
normaux  gardaient  leur  caractère  normal. 

Chez  L...  on  remarqua  que  les  nerfs  dans  les  extrémités 
gauches  étaient  plus  affectés  que  ceux  du  côté  droit.  Jugeant 
d  après  les  gangrènes  locales  qui  se  développèrent  seulement 
sur  le  pied  gauche  et  d'après  le  pouls,  moins  sensible  de  ce 
côté-là,  on  pouvait  être  sûr  que  les  vaisseaux  de  cette  extré- 
mité étaient  dégénérés  plus  que  ceux  de  l'autre  côté. 

Ainsi  revenant  encore  une  fois  à  nos  trois  questions  sur 
les  rapports  réciproques  des  vaisseaux  et  des  nerfs  malades 
dans  nos  cas,  nous  vîmes  ce  qui  suit  : 

L'affection  des  nerfs  n*était  point  causée  par  la  dégénères* 
cence  des  vaisseaux. 

Il  n'existait  pas  de  causes  indépendantes,  qui  auraient  pu 
créer  la  dégénérescence  des  vaisseaux  de  l'organisme  avant 
l'apparition  de  la  névrite. 

11  n'y  avait  aucune  donnée  dans  nos  cas  pour  supposer 
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que  les  vaisseaux  fussent  déjà  affectés  avant  l'apparition  de 
la  névrite.  Mais  Fexamen  de  ces  cas,  montrant  que  les  pre- 
miers symptômes  de  Taltération  des  vaisseaux  se  déclarèrent 
tout  de  suite  après  le  commencement  de  la  névrite  et  excep- 
tionnellement dans  le  rayon  des  nerfs  affectés,  amena  à  la 
conclusion  que  l'affection  des  nerfs  chez  nos  palients  a  pro- 
voqué l'altération  des  vaisseaux  adjacents. 

Ainsi  on  voit  que  l'affection  des  vaisseaux  dans  nos  cas 
était  une  affection  acquise. 

Elle  sumnt  seulement  dans  le  rayon  des  nerfs  affectés 
par  la  névrite  et  se  développa  seulement  après  l'apparition  de 
cette  dernière.  Elle  dura  aussi  longtemps  qu'exista  la  névrite. 

Il  parait  impossible  de  nier  l'influence  pathogénique  de 
la  névrite  sur  l'affection  des  vaisseaux  dans  les  cas  rapportés 
ci-dessus,  mais  si  l'on  se  demande  quel  est  le  rôle  de  ces 
nerfs  malades,  dans  l'affection  des  vaisseaux,  on  ne  peut 
donner  de  réponse  précise. 

Ordinairement  de  telles  affections  portent  le  nom  de 
troubles  trophiques.  Ce  nom,  que  nous  tenons  aussi  à 
adopter  ici,  doit  avoir  un  sens  complexe. 

Outre  la  dégénérescence  probable  des  cellules  de  la  paroi 
vasculaire  —  comme  suite  de  la  dégénérescence  des  nerfs 
—  le  résultat  de  l'affection  des  nerfs  périphériques  peut  se 
manifester  sur  cette  même  paroi  vasculaire  encore  dans  une 
autre  direction. 

Premièrement  (et  ce  fait  est  bien  noté  dans  nos  cas),  t af- 
fection des  nerfs  était  suivie  de  paralysie  de  la  paroi  vasculaire. 
Les  voies  sanguines  devinrent  par  suite  plus  larges  et  non 
seulement  dans  leur  longueur,  mais  aussi  dans  leur  largeur, 
d'oiH  la  dilatation  et  Ibl  flexuosité  des  artères  et  des  veines. 

Secondement,  le  changement  de  la  forme  des  vaisseaux 
devait  exercer  une  influence  sur  les  conditions  de  la  circula- 
tion du  sang,  c'est-à-dire  sur  sa  vitesse,  et  sur  son  rapport 
avec  les  parois  vasculaires. 

La  vitesse  locale  de  circulation  du  sang  dans  les  vaisseaux, 
ainsi  que  la  pression  intra-vasculaire  locale  devaient  être 
hangées. 
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La  flexuosité  des  vaisseaux  présentait  de  grands  obstacles 
à  la  circulation  du  sang,  en  même  temps  que  la  paralysie  lo- 
cale de  la  paroi  vasculaire  arrivant  au  point  que  la  contrac- 
tion du  vaisseau  était  trop  faible  ou  impossible,  favorisait  la 
stagnation  ou  pour  mieux  dire  le  ralentissement  du  sang, 
ce  qui  se  manifesta  par  une  nuance  bleuâtre  des  mains  et  des 
pieds  chez  nos  malades. 

La  pression  locale  inira-vasculaire  dans  les  mains  et  les 
pieds  devait  s'élever. 

Premièrement,  parce  que^  en  raison  de  Télargissement 
des  vaisseaux,  la  quantité  du  sang  qui  exerce  cette  pression 
augmente  très  sensiblement.  Secondement,  parce  que  les 
vaisseaux  mentionnés  se  trouvent  au-dessous  d'autres  par- 
ties du  corps.  En  ce  qui  concerne  les  vaisseaux  des  pieds 
et  des  mains  —  chaque  fois  que  la  position  du  corps  devient 
verticale  —  ils  doivent  supporter  Taugmentation  de  la  pres- 
sion d'une  colonne  de  sang,  égale  à  la  hauteur  du  corps 
(pour  les  pieds)  ou  à  sa  moitié  (pour  les  mains).  Tant  que 
les  parois  du  vaisseau  n'étaient  pas  paralysées,  ces  aug- 
mentations de  la  pression  intra-vasculaire,  c'est-à-dire 
d'afQux  du  sang,  rencontraient  une  assez  forte  résistance 
dans  la  paroi.  Cette  dernière  étant  paralysée,  F  augmentation 
locale  de  la  mousse  du  sang,  chaque  fois  qu'on  changeait  la 
position  du  corps  d'horizontale  en  verticale,  ne  rencontrant 
pas  de  résistance  dans  les  parois  paralysées  du  vaisseau,  ren- 
dait la  pression  intra-vasculaire  locale  très  grande. 

Mais  r élargissement  de  la  lumière  du  vaisseau,  le  ralen- 
tissement de  la  circulation  du  sang  dans  ce  dernier  et  V éléva- 
tion de  la  pression  intra-vasculaire  constituent  cette  même 
triade  pathognomonique  pour  les  maladies  des  vaisseaux, 
qui  est  constatée  par  les  travaux  de  Thoma,  Huchard,  Roy 
et  Adamy,  Lannois,  Virchow,  Bâumler,  Sack,  Rokitansky, 
Epstein,  Gohnheim,  Dittrich,  Senhous-Kirkes,  Traube, 
Ewald,  Zôge-Manteufel. 

Les  symptômes  cliniques  de  nos  malades  (rélargissement 
local  des  vaisseaux,  l'élévation  locale  de  la  température,  la 
nuance  hypérémique  des  parties  malades  et  un  certain  agran- 
dissement de  leur  volume)  permettent  de  conclure  que  cette 
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triade  durait  chez  eux  depuis  un  an  et  même  plus  peut-être. 
Elle  devait  avoir  d'autant  plus  d'importance  et  de  significa- 
tion pathogénique  dans  la  dégénérescence  des  vaisseaux 
de  nos  cas. 

Ainsi,  dans  nos  deux  cas  d'une  affection  des  vaisseaux 
pour  laquelle  la  meilleure  dénomination  est  celle  d'affection 
névropathique,  interviennent  les  mêmes  facteurs  que  dans 
les  autres  cas  d'affection  des  vaisseaux  d'origine  différente. 

Le  rôle  des  nerfs  dans  nos  cas  consiste,  premièrement,  en 
ce  que  les  cellules  de  la  paroi  vasculaire,  sous  l'influence  de 
la  dégénérescence  des  nerfs  qui  y  aboutissent,  peuvent  subir 
une  modification  de  leur  nutrition  ;  secondement,  en  ce  que, 
par  suite  de  Taffection  des  nerfs,  le  tonus  de  la  paroi  vascu- 
laire  disparaît,  la  circulation  du  sang  dans  les  vaisseaux  se 
ralentit  et  la  pression  locale  intra-vasculaire  devient  très 
élevée. 

L'ensemble  de  toutes  ces  conditions,  qui  sont  reconnues 
comme  les  facteurs  des  affections  vasculaires,  doit  être  la 
cause  de  l'altération  des  vaisseaux  chez  nos  deux  malades. 


BIBLIOGRAPHIE 

Rabes,  Polynévrites  dans  la  convaleacence  de  la  dothiénentérie  {Neurol. 

CentralbL,  1894}. 
Babinsky,  Des  névrites,  in  Traité  de  médecine,  t.  VI. 
B.SUMLER,  Behandlung  der  Bluthgefâsskrankheiten  {Pendzolt.Sammlung^ 

Bd  III,  p.  64»  65,  75). 
BoBRVBT,  Gangrène  spontanée  {NeuroL  CentralbL,  1895). 
GoRNEuus,  Multiplex  Neuritis  (NeuroL  CentralbL,  1888). 
DuTiL  et  Lamy,  Gontribution  à  l'étude  de  Tartérite  (Sem.  méd.,  1893). 
Epstein,  Ueber  die  Struktur  normaler  and  ectatischer  Venen(VtrcAot(;\< 

Arch.y  Bd  108). 
Erv,    Ueber    interrmitti rendes  Hinken    (Zeitschr.  f.    Nervenkeilkunde, 

Bd  XIII). 
Ewalo,  Ver&nderungen  der  Gefasse  bel  Morbus  Brighti  (Virchow's  Ar- 

chiv.y  p.  482,  1878). 
FasNKEL,  Neurotische  Angiosclerose  (Wien.  klin,  Wochenschr.,  1896). 
FucHS,  Ein  Fail  von  multiplex  Neuritis  {Zeitschr.  fur  Nervenkeilkunde, 

Bd  IV). 


DÉGÉNÉRESCENCE  TROPHIQUE  DES  VAISSEAUX.  139 

Fabrs,  Gaz,  des  hôp.,  1884. 

G10VA.NN1,  Pathogénie  de  rendartérite  :  a)  Westphalen,  p.  84  ;  6)  Hu- 

chard,  p.  151  ;  c)  Martin,  Revue  de  méd.9 1885. 
(•oLDPLAmi,  Claudication  and  Arteriitis  der  Beine  {Deut.  med.  Woch., 

1895,  p.  589). 
HucHARD,  Maladies  des  vaisseaux,  1894,  p.  47,  50,  147,  U9, 152. 
JoPFROT  et  AcHARD,  Névrite  périphérique  d'origine  vasculaire  {Areh.  de 

méd.  expérim,^  1889). 
LiNcsRBAUX,  Des  trophonévroses  nécrosîques   ou  gangrène  névropa- 

ihique  (Sem.  tnéd.,  1894). 
Lannois,  Causes  et  conséqueuces  de  Texagération  de  la  tension  arté- 
rielle (Rev.  de  méd.,  p.  35,  4884). 
Marinesgo^  Sur  l'angiomyopathie  (Sem,  méd.,  1896,  n?  9-15). 
MoLTscHANOFF,  Ucber  die  Erkrankung  der  venosen  Apparates  (Zeitsch. 

f.  Nervenheilk.,  Bd  XIIj. 
MoaosoFP,  Limites  des  tentatives  chirurgicales  pendant  Tendcart^rite 

oblitérante  chronique  {Travaux  du  V*  Congrès  à  la  mémoire  de  Piro^ 

go/H- 

MooRAWUFF,  Sclérose  des  troncs  nerveux  [Medicinskoje  Ohosreniey  1895). 
NicoLSKT  et  Lavrentsiew,  Gangrène  spontanée  {Medicinskoje  Obosrenie, 

1892). 
(Ettlngbr,  Maladies  des  vaisseaux,  in  Traité  de  médecine,  t.  V. 
PoTAiN,  Varices  après  la  sciatique  {Gaz.  des  Mp.,  1883). 
Pâ!(as,  Gangrène  sèche  spontanée  du  pied  gauche  {Sem.  m^d.,  1894, 

p.  265). 
RoY  et  Adamy,  cité  d'après  Huchard,  p.  39. 

R0KITA.N9KY,  Lchràuch  dcr  pathol.  Anatomie,  1856,  p.  363,  366,  368. 
ScaLBsiNGSR,  Durch  GefSlsserkrankûng  bedingte  Neuritis  {Neurol.  Cen- 

traXbl.,  1895). 
Sack,  Veber  Phlebosclerose,  Dorpat,  1887,  p.  44,  45,  51,  67. 
Senhousb-Kirkbs,  cité  d'après  Traube,  p.  45. 
Spijarny,  Endoartérite  par  Taffection   du  nerf  sciatique  {Travaux  du 

V*  Congrès,  à  la  mémoire  de  Pirogoff,  p.  111). 
Thoma,  Zur  Kenntniss  der  Ciculationsstôrung  in  den  Nieren  {Virchow*s 

Areh.,  Bd71,p.  246,248). 
Tboma,  Die  Rûckwirkung  des  Verschlusses  der  Nabelarterien  {Virehow's 

Areh.,  Bd  93). 
Thoma,  Ueber  compensatorische  Endarteritis  (  VircAou;'$  Arch.,  Bd  112). 
Thoma,  Verhalten   der  Arterien  in  Amputationsstûmpfen   {Virckow's 

Arch.,  1895). 
Thoxa,  Ueber  das  Verhalten  der  Arterien  bei  Supraorbitalneuralgie 

{Arch.  fur  klinische  Medicin,  1888,  Bd  43). 
Thoma,  Abhangigkeit  der  Bindegewebsneubildung  in  der  Arterien  von 

mechanischen   Bedingungen   des  Blutumlaufes    {Virchow's  Arch., 

Bd  104,  p.  213;  105,  p.  14). 


i40  M.    LAPINSKY. 

Thoma,  Ueber  Gefass-  und  Bindegewebsneabildung  in  der  Arterienwânde 
(ZiegUr*s  Reitràge,  1891,  Bd  IX,  p.  15,  433,  438). 

Traubb,  Gesammte  Abhandlungeny  Bd  III,  p.  43,  164  et  451. 

ViRCHOw,  Gesammte  Abhandlungen,  Francfurt,  1856,  p.  506,  508. 

Walsham,  Obliterative  Arteritis  [the  Lancetf  1888). 

WssTPHALBN,  Bûu  eimget  Arterien,  Dorpat,  1886,  p.  83,  97). 

Zoege-Hanteufbl,  Ueber  angiosclerolische  Gangr&n  {Arch.  fur  klin,. 
Chirurgie,  Bd  72,  1891). 

Vaillard  et  Pitres,  Cootribution  à  l'étude  des  gangrènes  massives  d'ori- 
gine né vri tique  (3«  observation)  {Aixh.  dephys.,  1885). 

Weiss,  Untersûchûngen  Qbe^dîe  spontané  Gangrân  der  Extremitâten 
{CentralbL  f.  Chirurgie,  1895). 

WiNiVARTBR,  Eigenthûmliche  Endarteritis  mit  Gangrân  (Arch.  fur  klin. 
Chirurgie,  1878,  t.  XXIII). 

WoLKOwiTSGH,  Endarteritis  obliterativa...  (ChirurgUsoheskaja  Lietopiss, 
1887). 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE  V 

Fio.  1. 

a,  conpe  transversale  de  Tartère,  dont  la  lumièro  est  remplie  de  tissu  noa- 
vellement  formé,  venant  de  la  toniqae  interne. 

b,  ses  vaisseaux  nutritifs. 

c,  noyaux  do  tissu  qui  entoure  les  vaisseaux  nutritifs. 

d,  sugillation  ecchymotique.  Les  rangs  des  cellules  traversent  sa  masse; 
ces  cellules  répondent  au  trajet  des  capillaires  nouvellement  formés. 

Fio.  2. 

a,  coupe  oblique  du  nerf  :  son  tissu  périfasciculaire  n*est  pas  ^aagé;  la 
gaine  de  myéline  (teinte  par  l'acide  osmiqne)  n'est  pas  du  tout  visible.  La  coupe  *^ 
da  nerf  ne  présente  qu'une  agglomération  de  noyaux  Aisiformes. 

6,  minces  vaisseaux  remplis  de  globules  de  sang.  Leur  paroi  est  épaissie  et 
renferme  de  gros  noyaux  (endartérite). 

Fio.  3.  —  Fragment  de  nerf  pris  sur  le  pied  atteint  de  gangrène  par  suite  de 
l'endartérite  chronique  oblitérante  des  artères  popUtées  et  tibiales  anté- 
rieure et  postérieure  datant  de  5  années.  La  coupe  est  faite  à  la  limite  de 
la  gangrène. 

a,  le  tissu  périfasciculaire  du  nerf  est  fort  épaissi. 

6,  le  tissu  intrafasciculaire  est  épaissi.  La  prolifération  de  noyaux  cellulaires 
dans  sa  masse  n'existe  pas  du  tout  ;  les  tubes  nerveux,  très  comprimés  et  disao- 
ciés  par  le  tissu  intrafasciculaire  épaissi,  contiennent  une  gaine  de  myéline  bien 
conservée. 
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I 

Les  produits  d'hydrolyse  des  matières  albuminoïdes,  en 
particulier  les  peptones,  présentent  au  point  de  vue  biologique 
et  médical  un  grand  intérêt. 

Lorsqu'on  étudie  cette  question,  on  voit  que  d'après  de 
nombreuses  communications  les  peptones  sont  en  général 
mal  tolérées  par  l'estomac  et  que  loin  de  favoriser  la  sécré- 
tion gastrique  elles  la  ralentissent,  c'est  du  moins  sous  cette 
forme  que  Dujardin-Beaumetz  résume  la  question  dans  son 
Traité  cT hygiène  alimentaire. 

D'après  les  travaux  d'Albertoni*,  Schmitt-Mulheim  *, 
Seegen',  Fano*,  Brieger*,  Grosjean*,  Ledoux',  Gley', 
Contejean%  Spiro  et  Erlinger**,  Lebas**,  etc.,  ces  peptones 
seraient  toxiques  en  injections  intraveineuses  à  des  doses 
de  0,40  et  0,80  par  kilogramme  d'animal. 

Cette  toxicité  en  injections  intraveineuses  me  fit  pensef 
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2.  ScRMiTT-MuLHEiM,  Dubou-Reymotid S  Archiv,  i880. 
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que  les  peptones  étaient  mal  supportées  par  Testomac  parce 
qu'elles  étaient  toxiques.  Mais  il  me  paraissait  douteux  que 
des  corps  qui  prenaient  naissance  directement  dans  Testo- 
mac  fussent  toxiques  et  j'ai  pensé  qu'ils  devaient  cette  pro- 
priété à  des  impuretés.  Les  impuretés  qu'on  rencontre  dans 
les  peptones  artificielles  sont  : 

l'^  Des  produits  d'hydratation  moins  avancée  :  syntonides 
et  albumoses. 

2®  IHs  produits  d'hydratation  plus  avancée  :  glueopro- 
téines  et  leucines. 

3**  Des  produits  de  fermentation  bactérienne  :  albumo- 
toxines  et  ptomaïnes. 

Les  peptones  chimiquement  pures,  je  les  ai  préparées 
avec  les  précieux  conseils  de  mon  maître  M.  le  processeur 
Gautier  * . 

Je  suis  arrivé  à  éliminer  d'un  côté  les  matières  toxiques 
et  à  isoler  de  l'autre  les  produits  avec  lesquels  j'ai  répété 
les  expériences  qui  avaient  été  faites  par  mes  devanciers*. 

Les  résultats  de  mes  expériences  m'ont  permis  de  pou- 
voir affirmer  que  les  peptones  pures  ne  spnt  nullement  to- 
xiques et  que  les  affirmations  contraires  des  physiologistes 
qui  les  ont  étudiées  tiennent  à  ce  que  leurs  expériences  ont 
été  faites  avec  des  produits  imparfaitement  purifiés  qui 
étaient  des  mélanges.  Elles  se  présentent,  quand  elles  ont 
été  convenablement  séchées,  sous  forme  de  poudre  amorphe 
jaunâtre,  hygroscopique,  d'odeur  agréable  de  viande  rôtie  ; 
on  n'observe  jamais  cette  légère  amertume  qu'ont  les  pep- 
tones commerciales  même  les  mieux  préparées,  amertume 
due  à  la  présence  de  ptomaïnes.  Elles  sont  très  solubles  dans 
l'eau,  solubles  dans  l'alcool  étendu,  très  peu  solubles  dans 
l'alcool  à  95^.  Elles  possèdent  la  plupart  des  caractères  géné- 
raux des  alcaloïdes  et  donnent  les  réactions  des  matières 
albuminoïdes.  Cependant  elles  ne  précipitent  pas  par  le 
sulfate  d'ammoniaque  en  solution  concentrée,  ni  par  le  per- 
chlorure  de  fer,  ni  par  le  ferroçyanure  de  potassium  en  so- 
lution acétique. 

1.  FiQUET,  C.  R.  de  VAcad.  des  sciences,  1897. 

2.  FiQUBT,  C.  R.  de  VAcad.  des  sciences,  1897. 
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.  Ces  peptones,  quelle  que  soit  leur  origine,  pepsiques,  pan- 
créatiques ou  chimiques,  ne  sont  plus  toxiques  en  injections 
intraveineuses.  J'ai  pu  injecter  dans  les  vaisseaux  de  chiens 
ou  de  lapins  des  doses  supérieures  à  8  grammes  par  kilo- 
gramme d'animal  sans  produire  aucun  phénomène  de  toxi- 
cité, ni  le  moindre  trouble.  Au  contraire  les  jeunes  animaux 
augmentaient  de  poids  ^  Pour  ne  citer  qu'un  exemple  parmi 
les  nombreuses  expériences  que  nous  avons  faites,  je  rappel- 
lerai le  suivant  : 

il  avril  4897.  Lapin,         poids  :  1990  grammes, 
6  mai  —  —    2  490  grammes, 

après  avoir  absorbé  23  grammes  de  peptone  par  friac  lions 
journalières. 

Il  semble  donc  que  la  peptone,  loin  d'être  toxique,  se 
conduit  plutôt  comme  un  excitant  de  la  nutrition.  Même 
lorsque  j'ai  injecté  des  doses  très  élevées  aux  animaux,  j'ai 
toujours  constaté  dans  les  jours  suivants  un  état  général 
meilleur.  Les  globules  du  sang  avaient  augmenté  dans  la 
plupart  des  cas.  Aussi  cette  remarque  m'a  conduit  à  recher- 
cher quelle  serait  l'influence  des  injections  de  peptone  sur  les 
animaux  infectés  par  le  staphylococcus  pyogenes  aureus. 

Je  pensais  que  l'organisme,  se  trouvant  dans  un  état  de 
défense  plus  accentué,  pourrait  résistera  l'infection. Malheu- 
reusement le  résultat  n'a  pas  été  satisfaisant.  Les  animaux 
au  contraire  succombaient  plus  vite. 

Les  expériences  d'Âlbertoni,  Schmitt-Mulheim,  Fano^ 
Spiro  et  Erlinger,  Ledoux,  Contejean,  Lebas,  Gley,  etc., 
semblaient  démontrer  que,  outre  leur  toxicité,  les  peptones 
agissaient  sur  l'organisme  en  entravant  la  coagulation  du 
sang. 

J'ai  pu  démontrer  par  un  certain  nombre  d'expériences 
que  cette  propriété  n'était  pas  due  à  la  peptone,  mais  aux 
impuretés  qu'elle  renferme  ;  les  peptones  pures  n'enti'avent 
pas  la  coagulation  du  sang. 

A  quelles  impuretés  devons-nous  attribuer  ces  propriét^'S 
toxi  ques  et  anticoagulantes  ? 

1.  FiQurr,  C.  R.  de  VAcad,  des  sciencest  1897. 
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Est-ce  aux  albumoses,  aux  glucoprotéines,  aux  albumo- 
toxines  et  ptomaïnes? 

Les  albumoses  pures  ne  sont  pas  plus  toxiques  que  les 
peptones,  j'ai  pu  injecter  dans  la  circulation  des  albumoses 
à  une  dose  supérieure  à  8  grammes  par  kilogramme  d'ani- 
mal sans  produire  aucun  trouble. 

Elles  n'entravent  pas  non  plus  la  coagulation  du  sang, 
mais  il  est  nécessaire  qu'elles  soient  chimiquement  pures. 
Cette  purification  des  albumoses  est  délicate  il  est  assez 
pénible  de  séparer  complètement  les  albumotoxines  des  albu- 
moses. 

Ce  ne  sont  pas  non  plus  les  glucoprotéines  ni  les  leucines 
qui  produisent  ces  troubles. 

J'ai  préparé  ces  corps  par  l'action  de  la  soude  caustique 
sur  l'albumine  *.  Je  les  ai  obtenus  à  l'état  de  pureté  et  j'ai 
constaté  expérimentalement  qu'ils  ne  produisent  ni  d'effet 
toxique,  ni  d'incoagulabilité  du  sang. 

Ce  doivent  être  alors  les  albumotoxines  et  les  ptomaïnes. 
En  eflet  ces  produits  injectés  à  des  lapins  dans  la  veine 
marginale  de  Toreille  produisent  des  infarctus,  des  troubles 
fébriles  et  d*une  façon  générale  tout  le  cortège  des  symp- 
tômes décrits  par  les  auteurs. 

Dans  la  purification  de  ces  peptones,  j'ai  isolé  2  groupes 
de  substances  :  les  unes,  peu  solubles  dans  l'alcool  à  4S<^,  se 
précipitent  en  même  temps  que  des  albumoses,  les  autres, 
solubles  dans  l'alcool  à  90"",  sont  constituées  en  particulier 
par  des  bases  appartenant  à  différentes  séries,  soit  aux  séries 
xanthiques  et  créatiniques.  On  trouve  aussi  parmi  celles- 
ci  des  corps  appartenant  à  la  classe  des  aminés  et  qui  don- 
nent avec  le  chlorure  de  platine,  le  chlorure  d'étain,  le 
chlorure  d'or  des  combinaisons  trop  peu  stables  pour 
qu'on  puisse  les  considérer  comme  dérivées  de  corps  à  chaîne 
fermée. 

Ces  deux  groupes  de  substances  ont  des  propriétés 
toxiques. 

Le   premier,  celui  des  albumotoxines,  doit  surtout  sa 

1.  Fiyt'ET,  Ihèse  de  Paris,  Faculté  de  médecine,  1897. 
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toxicité  à  la  présence  de  ferments.  Si  on  stérilise  par  la  cha- 
leur les  solutions  de  ces  produits,  cette  toxicité  diminue. 
Si  on  les  met  en  contact  avec  de  Talcool  concentré  pendant 
un  temps  suffisamment  long,  elle  peut  devenir  nulle. 

Si  maintenant  nous  injectons  dans  l'organisme  des  fer- 
ments préparés  dans  les  meilleures  conditions  de  pureté; 
nous  allons  provoquer  des  troubles  manifestes.  Hildebfand 
a  montré  que  1  décigramme  de  pepsine  en  injection  intra- 
veineuse,  suffisait  pour  tuer  1  kilogramme  d'animal. 

J'ai  répété  ces  expériences  avec  la  trypsine,  la  pepsine 
et  la  diastase  et  j'ai  pu  constater  que  sous  l'influence  de 
doses  minimes  les  animaux  étaient  pris  de  vomissements, 
de* tremblements,  de  contractions  tétaniques  auxquelles  la 
mort  fait  suite  dans  la  plupart  des  cas. 

Le  sang  est  modifié  sous  l'influence  de  ces  ferments  :  il 
devient  incoalugable  ;  j'ai  répété  ces  expériences  sur  un  grand 
nombre  d'animaux,  et  je  puis  affirmer  que  c'est  bien  à  des 
ferments  qu'il  faut  attribuer  cette  propriété,  sinon  directe- 
ment à  la  pepsine  et  à  la  trypsine  proprement  dites. 

Le  second  groupe,  celui  des  produits  solubles  dans  l'alcool 
à  90^,  renferme  des  bases  de  la  classe  des  ptomaïnes.  Ces 
bases  ont  de  l'analogie  avec  les  bases  créatiniques  et  en  géné- 
ral avec  les  aminés. 

S'agit-il  de  produits  de  décomposition  qui  ont  pris  nais- 
sance sous  l'influence  des  ferments  précités?  Cela  est  possible, 
et  peut-être  ne  doit-on  voir  que  dans  les  ferments  la  cause 
de  la  présence  de  ces  produits  dans  les  peptones. 

Nous  pouvons  maintenant  nous  rendre  compte  des  causes  : 

1^  De  la  toxicité  des  peptones; 

2®  De  la  propriété  anticoagulante  de  la  peptone  sur  le  sang. 

11  devient  évident  que  ces  propriétés  sont  dues  aux  fer- 
ments et  aux  ptomaïnes  qu'elle  contient. 

Ces  ferments  en  solution  aqueuse,  portés  dans  l'autoclave 
pendant  quelques  heures  à  la  température  de  150^,  perdent 
leur  pouvoir  toxique  :  ils  deviennent  presque  inoifensifs. 

Mais,  lorsqu'ils  sont  actifs,  il  suffit  d'une  faible  dose  en 
injection  intraveineuse  pour  provoquer  l'incoagulabilité  du 
sang  ;  c'est  ce  que  j'ai  observé  sur  ungrand  nombre  d'animaux. 
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Ce  sont  ces  ferments  qui  se  précipitent  tout  d'abord  sous 
l'influence  de  l'alcool  lorsque  je  purifie  les  peptones,  en  for-^ 
mant  avec  ces  peptones  et  albumoses  de  véritables  combinai- 
sons qui  ne  sont  pas  sans  exemple. 

Wurtz  a  montré  qu'un  ferment  végétal,  la  papaïne,  don- 
nait avec  la  fibrine  une  combinaison  définie. 

M.  Armand  Gautier  a  obtenu  des  combinaisons  de  pepsine 
avec  la  série  analogue  à  la  précédente. 

Il  n'est  donc  pas  douteux  que  les  albumoses  et  les  pep- 
tones donnent  des  combinaisons  semblables,  et  c'est  évidem- 
ment à  ces  combinaisons  que  l'on  doit  attribuer  une  partie 
des  accidents  obselrvés  dans  l'administration  des  peptones  en 
injections  intraveineuses. 

Il  faut  aussi  tenir  compte  des  produits  solubles  dans  l'al- 
cool à  90®.  Ceux-ci  sont  en  grande  partie  constitués  par  des 
corps  amidés  et  qui  présentent  des  analogies  avec  des  corps 
qui  ont  été  décrits  par  MM.  Gautier  et  Brieger  dans  les  produits 
de  décomposition  de  la  viande.  Ces  composés,  tels  que  la  tri- 
méthylène-diamine,  méthyiguanidine,  dihydrocorindine,  etc. , 
lorsqu'ils  sont  injectés  aux  animaux,  produisent  des  vomis- 
sements, de  la  diarrhée,  des  tremblements  et,  si  la  dose  a  été 
suffisante,  des  contractions  tétaniques  auxquelles  font  suite 
le  coma  et  la  mort.  Certains  d'entre  eux,  la  pentaméthylène- 
diamine  et  la  neuridine,  quoique  n'étant  pas  toxiques  à 
faible  dose,  ont  cependant  la  propriété  d'entraver  les  fonc- 
tions du  sang  en  s'opposant  à  sa  coagulation.  Cette  remar- 
que nous  permet  d'expliquer  pourquoi  des  peptones  qui  ne 
sont  pas  toxiques  peuvent  jouir  de  la  propriété  d'entraver 
la  coagulation  du  sang,  et  pourquoi  des  peptones  qui  ont 
été  portées  à  l'autoclave  à  température  élevée  et  qui  par 
conséquent  ne  contiennent  plus  de  ferments  peuvent  encore 
provoquer  cette  incoagulabilité  ^ 

II 

Après  avoir  établi  les  raisons  pour  lesquelles  les  peptones 
étaient  mal  tolérées  par  l'oi^anisme,  j'ai  entrepris  des  recher- 

1.  Dbnaeyer,  Db  Woos  et  Boulanoier,  dans  un   travail  commun  sur  la 
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ches  en  vue  de  déterminer  leur  valeur  nutritive.  Je  n'ai  pas 
borné  mon  étude  exclusivement  à  la  peptone,  j'ai  comparé 
cette  valeur  alimentaire  à  celle  des  autres  produits  d'hydro- 
lyse des  matières  albuminoïdes  ^ 

Schutzenberger  a  montré  que  dans  l'action  hydratante  de 
Teau  de  baryte  sur  l'albumine,  on  pouvait  scinder  la  molé- 
cule en  différents  groupes,  en  particulier  : 

Âlbumoses, 

Peptones, 

Glucoprotéines. 

Il  m'a  paru  intéressant  de  comparer  la  valeur  nutritive  de 
ces  différents  groupes  et  de  rechercher  si  les  produits  d'hy- 
drolyse qui  ne  possédaient  plus  les  caractères  albuminoïdes 
avaient  aussi  une  valeur  nutritive. 

Pour  préparer  ces  derniers,  j'ai  eu  tout  d'abord  recours  au 
procédé  indiqué  par  Schutzenberger.  Mais  comme  je  devais 
obtenir  une  grande  quantité  de  produits  pour  l'alimentation 
des  animaux,  ce  procédé,  qui  nécessite  l'emploi  d'un  autoclave, 
ne  convenait  pas. 

De  plus,  la  présence  de  la  baryte,  dont  je  ne  pouvais  me 
débarrasser  complètement  qu'avec  les  plus  grandes  difficultés, 
introduisait  dans  le  produit  un  élément  toxique  qu'il  était  de 
toute  nécessité  d'éliminer. 

J^ai  attaqué  l'albumine  par  la  soude  caustique  en  opérant 
à  des  concentrations  différentes,  selon  le  produit  que  je 
désirais  obtenir'. 

Dans  une  première  série  d'expériences,  j'ai  attaqué  l'al- 
bumine par  la  soude  caustique  à  1  p.  100  à  la  pression 
ordinaire,  et  j'ai  pu  constater  que  cette  concentration,  qui 
convient  très  bien  pour  transformer  les  albuminoïdes  en  albu- 

Ptptonurie  et  la  Peptonhémie,  rapportent  l'intoxication  par  les  peptones  à 
trois  causes  : 

i*  Accidents  peptoniques  proprement  dits; 

2*  Accidents  mécaniques  ; 

3*  Accidents  dus  aux  fermentations  bactériennes. 

Lorsque  ces  deux  dernières  causes  sont  éliminées,  ils  pensent  pouvoir 
recaler  la  limite  de  toxicité,  ou  plutôt  d'intolérance,  comme  ils  l'appellent,  à 
3  gr.  25  par  kilogramme  d'animal. 

1.  FiQurr,  thèse  de  la  Faculté  de  médecine  de  Paris. 

2.  PiQUBT,  thèse  de  la  Faculté  de  médecine  de  Paris,  1897. 
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moses  et  en  peptone,  était  insuffisante  quand  on  voulait  pro- 
voquer une  hydrolyse  assez  complète  pour  faire  perdre  à  la 
molécule  ses  caractères  de  matière  albuminoïde. 

Mais  il  n'en  est  pas  de  même  quand  on  opère  avec  une 
solution  au  1/10.  Après  avoir  porté  le  mélange  à  ébullition 
pendant  une  journée,  le  molécule  de  la  matière  albuminoïde 
est  détruite,  on  peut  isoler  du  résidu  de  la  tyrosine,  des  glu- 
coprotéines  «  et  des  leucines. 

Il  est  facile  ensuite  de  séparer  ces  3  groupes  :  la  tyrosine 
est  insoluble  dans  le  liquide  neutralisé,  les  glucoprotéines  «  se 
dissolvent  dans  Talcool  à  95®,  qui  ne  dissout  pas  les  leucines, 
et  ces  corps  convenablement  purifiés  cristallisent. 

On  peut  donc  considérer  dans  Thydrolyse  des  matières 
albuminoïdes  3  groupes  assez  nettement  définis  : 

Les  albumoses, 
Les  peptones, 
Les  glucoprotéines. 

J'ai  étudié  la  valeur  nutritive  de  ces  différents  groupes 
sur  des  rats,  des  cobayes,  des  poulets. 

Parmi  ces  animaux^  ce  sont  les  rats  qui  se  prêtent  le  mieux 
à  ces  expériences,  car  ils  sont  omnivores,  tandis  que  les  cobayes 
sont  herbivores,  et  les  aliments  que  je  leur  faisais  ingérer  pro- 
voquaient souvent  des  phénomènes  de  constipation  qui  faus- 
saient mes  résultats. 

Afin  d'opérer  dans  les  meilleures  conditions,  j'ai  préparé 
pour  ces  animaux  une  nourriture  spéciale  exempte  de  matières 
albuminoïdes,  si  ce  n'est  celle  que  je  voulais  étudier. 

En  me  rapportant  aux  analyses  qui  ont  été  faites  du  grain 
de  blé,  j'ai  préparé  des  gâteaux  ayant  une  composition  ana- 
logue dans  lesquels  j'ai  remplacé  les  matières  amylacées  par 
de  la  fécule  exempte  d'albuminoïdes  et  de  matières  azotées. 

Quanta  la  quantité  des  matières  albuminoïdes  naturelles 
contenues  dans  le  blé,  elle  a  été  remplacée  dans  les  gâteaux 
par  les  matières  azotées  dont  je  voulais  étudier  la  valeur 
nutritive. 

J'avais  pour  terme  de  comparaison  la  matière  albuminoïde 
non  hydrolysée. 
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C*est  ainsi  que  lorsque  j'ai  étudié  la  valeur  nutritive  des 
produits  d'hydrolyse  de  l'albumine  d'œuf,  j'ai  nourri  des 
animaux  témoins  avec  des  gâteaux  dont  ]a  matière  albumi- 
noîde  était  l'albumine  d'œuf. 

Lorsque  j'ai  nourri  des  animaux  avec  des  peptones  de 
viande,  j'ai  alimenté  des  témoins  avec  des  gâteaux  dont  la 
matière  albuminoïde  était  de  la  viande. 

Comme  résultat,  on  peut  conclure  de  la  variation  de  poids 
qu'ont  subie  les  animaux  ainsi  alimentés  pendant  un  mois 
environ  que  les  matières  protéiques  ayant  encore  des  pro- 
priétés albuminoïdiques  sont  nutritives,  mais  je  n'ai  pu  re- 
trouver dans  les  albumoses  et  les  peptones  une  valeur  égale 
à  celle  des  albuminoïdes  générateurs  ^ 

Que  ces  animaux  soient  nourris  avec  des  albumoses  ou 
des  peptones,  leur  poids  sera  intermédiaire  entre  celui  d'ani- 
maux nourris  exclusivement  avec  des  hydrates  de  carbone, 
des  corps  gras  et  des  sels  et  le  poids  d'animaux  nourris  avec 
des  matières  albuminoïdes  naturelles  servant  à  l'alimenta- 
tion habituelle.  Les  albuminoïdes  naturels  sont  plus  nutri- 
tifs que  les  albumoses,  les  albumoses  plus  nutritives  que  les 
peptones. 

Mais  qu'arrive-t-il  quand  les  produits  d'hydrolyse  ont 
perdu  leur  propriété  de  matière  albuminoïde,  lorsque  l'hy- 
dratation a  été  assez  avancée  pour  transformer  Talbumine  en 
glucoprotéines  ?  Alors  ces  matières  albuminoïdes  ainsi  dé- 
composées perdent  leur  valeur  nutritive.  Les  animaux  nourris 
avec  ces  produits  diminuent  de  poids  à  peu  près  dans  les 
mêmes  proportions  que  ceux  qui  n'ont  reçu  dans  leur  ali- 
mentation aucun  élément  azoté. 

Ce  fait  m'a  paru  important  car  on  pouvait  avoir  déjà  fait 
des  expériences  tendant  à  montrer  que  la  leucine  et  la  tyro- 
sinc  ne  s'assimilaient  pas  dans  l'organisme,  mais  jamais  à 
ma  connaissance  on  n'avait  fait  ingérer  à  des  animaux  une 
nourriture  exclusivement  composée  comme  matières  azotées 
de  substances  non  protéiques,  celles-ci  se  trouvant  exacte- 
ment en  même  proportion  que  celles  qui  sont  contenues 

1.  FiQUBT-,  thèse  de  la  Faculté  de  médecine  de  Paris,  1897. 
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dans  les  albuminoïdes  générateurs,  mais  dont  la  molécule  a 
été  disloquée  par  une  hydrolyse  prolongée. 

A  quoi  devons-nous  attribuer  ces  résultats  ?  Quelle  est  la 
raison  de  cette  valeur  nutritive  décroissante  des  albumi- 
noïdes à  mesure  qu'ils  subissent  l'action  hydrolysante  de 
l'eau  ? 

Il  faut  d'abord  faire  cette  remarque  que  lorsque  ces  pro- 
duits d'hydrolyse  se  décomposeront  dans  l'organisme  pour 
fournir  les  corps  protéiques  destinés  à  sa  regénération,  ils  don- 
neront moins  de  chaleur  que  les  albuminoïdes  dont  ils  dérivent 
et  par  conséquent  fourniront  à  l'organisme  moins  d'énei^ie. 

Ensuite  les  dérivés  en  question  ne  sont  pas  constitués 
comme  les  générateurs,  ils  ne  contiennent  pas  les  mêmes 
éléments. 

Leur  composition  est  plus  simple,  nous  avons  l'habitude 
de  considérer  trop  souvent  l'azote  alimentaire  comme  un 
aliment  suffisant  quand  il  est  additionné  d'hydrate  de  car- 
bone, mais  il  ne  faut  pas  perdre  de  vue  qu'un  aliment  com- 
plet doit  pouvoir  contribuer  seul  à  régénérer  l'organisme. 

Si  les  peptones  pures  contiennent  toujours  de  l'azote  assi- 
milable, elles  ne  contiennent  plus  guère  de  soufre  ;  les  albu- 
moses  au  contraire  en  contiennent  une  proportion  très  no- 
table, aussi  leur  valeur  alimentaire  est  intermédiaire,  mais 
dans  l'un  et  l'autre,  le  phosphore  fait  totalement  défaut  et  si 
nous  calculons  ce  que  l'oi^anismc  contient  de  soufre  et  de 
phosphore,  nous  arriverons  à  des  chiffres  élevés. 

Gomment  le  phosphore  et  le  soufre  s'assimilent-ils  dans 
l'organisme  ?  Est-ce  par  l'intermédiaire  des  éléments  salins  ? 
Ils  y  contribuent  probablement,  mais  il  faut  tenir  compte 
surtout  du  soufre  et  du  phosphore  à  l'état  de  molécule  albu- 
minoïde. 

La  viande  est  pour  une  grande  partie  constituée  par  des 
nucléoalbumines,  c'est-à-dire  des  corps  qui  sous  l'action 
hydrolysante  des  alcalis,  de  la  pepsine  ou  de  la  trypsine  se 
dédoublent  en  peptones  et  en  nucléines. 

11  est  évident  que  ces  nucléines,  qui  sont  des  produits 
phosphores,  de  véritables  éthers  organiques  de  l'acide  phos- 
phorique,  jouent  un  rôle  important  dans  la  nutrition. 
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Nous  retrouverons  ces  éléments  utiles  dans  la  viande, 
nous  ne  les  avons  plus  dans  les  albumoses  et  les  peptones. 

Ces  produits  phosphores  et  sulfurés  ont  une  valeur  nutri- 
tive réelle,  les  expériences  que  j'ai  commencées  me  per- 
mettent déjà  d'en  avoir  la  certitude.  Ils  doivent  cette  pro- 
priété aux  lécithines  qui  sont  contenues  dans  la  molécule. 
J^étudie  en  ce  moment  cette  intéressante  question,  en  parti- 
culier les  lécithines  végétales  et  les  dérivés  de  la  chlorophylle 
avec  lesquels  ces  composés  ont  la  plus  grande  analogie. 

Quoique  les  peptones  et  les  albumoses  ne  puissent  être 
considérées  comme  des  aliments  suffisants,  cette  observa- 
tion ne  contredit  pas  la  remarque  que  les  peptones  ne 
puissent  être  utilement  substituées  aux  albuminoïdes  dans 
les  maladies  des  voies  digestives. 

Ces  corps  ont  une  valeur  nutritive  réelle,  mais  non  exclu- 
sivement suffisante,  ils  sont  facilement  digérés  quand  ils 
sont  purs  et  constituent  une  bonne  alimentation  s'ils  sont 
associés  à  d'autres  matières  albuminoïdes  qui  leur  four- 
nissent les  éléments  qui  leur  manquent. 

£n  résumé,  nous  voyons  d'après  cette  étude  que  les  pep- 
tones et  les  albumoses  quand  elles  sont  préparées  dans  de 
bonnes  conditions  de  pureté  ne  sont  point  toxiques,  aussi  bien 
par  voie  stomacale  que  par  injections  intra-^veineuses  :  cette 
toxicité  est  due  aux  albumotoxines  et  aux  ptomaïnes. 

•  Elles  ne  provoquent  point  Tincoagulabilité  du  sang  en 
injections  intra- veineuses,  ni  de  diarrhée,  ni  d'irritation  de 
l'estomac  ou  de  l'intestin. 

Leur  valeur  nutritive  est  réelle  mais  inférieure  à  celle 
des  albuminoïdes  générateurs.  Il  est  permis  d*affirmer  que 
cette  valeur  décroit  à  mesure  que  la  molécule  se  trouve  dis- 
loquée, pour  devenir  à  peu  près  nulle  quand  elle  a  perdu  ses 
caractères  d'albuminolde. 

Il  y  a  donc  lieu  de  faire  cette  remarque  importante  que 
le  règne  animal  procède  d'une  façon  tout  opposée  au  règne 
végétal.  Tandis  que  le  végétal  fabrique  de  toutes  pièces  des 
albuminoïdes  au  moyen  des  éléments,  l'animal  au  contraire 
ne  peut  produire  directement  d'albuminoïdes  aux  dépens  de 
ces    mêmes    éléments.   De   nombreux    exemples  nous  le 
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prouvent.  Pour  n'en  citer  qu'un,  je  rappellerai  que  Vasper^ 
gilltis  niger  peut  fructifier  aux  dépens  d'un  milieu  de  culture 
absolument  dépourvu  d  albuminoïdes  et  n'ayant  pour  tout 
aliment  que  des  sels  minéraux  de  Tacide  tartrique  et  du 
sucre.  Cet  organisme  «n  se  développant  dans  la  solution 
donne  directement  naissance  à  des  matières  albuminoïdes. 
L'animal  au  contraire  périra  si  on  le  soumet  à  une  alimenta- 
tion semblable,  il  ne  pourra  vivre  qu'à  la  condition  expresse 
qu'on  lui  fournisse  les  albuminoïdes  qui  lui  sont  nécessaires 
pour  sa  régénération. 

Les  peptones  possèdent  encore  les  caractères  des  matières 
albuminoïdes,  elles  sont  débarrassées  des  produits  inutiles 
à  la  nutrition  et  si  elles  ne  contiennent  pas  tous  les  éléments 
nécessaires  qui  se  trouvent  dans  la  viande,  elles  représentent 
cependant  des  aliments  dont  l'azote  est  assimilable  et  qui 
ont  déjà  subi  une  phase  de  la  digestion. 

Gomme  conséquence  clinique,  je  pense  que  ces  peptones 
pourront  être  utilement  substituées  aux  albuminoïdes  et  les 
remplacer  avantageusement  dans  les  cas  de  dyspepsie  et  de 
lésions  du  tube  digestif,  quand  les  matières  alimentaires  ne 
pourront  être  absorbées  ou  transformées  par  l'estomac  ou 
l'intestin.  Mais  l'on  ne  devra  donner  au  malade  que  des  pep- 
tones purifiées  et  s'assurer  de  leur  pureté  par  une  injection 
intra-veineuse  de  2  grammes  au  moins  par  kilogramme 
d'animal  chez  un  lapin.  Dans  ces  conditions  elles  ne  devront 
déterminer  aucun  phénomène  de  toxicité  ni  d'incoagulabilité 
du  sang,  ni  troubler  son  état  général. 
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Gliniqtne    médicale    de    l'Hôtel-Dien    de    Paris,    II,    1897-1899» 

par  M.  le  professeur  O.  Dienlafoy. 

Dans  son  nouveau  volume  de  cliniques,  qui  contient  les  leçons 
professées  à  l'Hôtel-Dieu  pendant  Tannée  1897>1898,  M.  Dieulafoy  a 
abordé  un  certain  nombre  de  questions  concernant  Tanatomie  patho- 
logique et  la  médecine  expérimentale.  C'est  surtout  cette  partie  de 
Touvrage  que  nous  analyserons  ici. 

Les  deux  premières  leçons  sont  consacrées  à  Vexulceratio  simplex 
de  l'estomac,  lésion  que  l'auteur  nomme  ainsi  pour  la  distinguer  de 
Yukus  simplex  de  Gruveilhier,  dont  elle  n'est  peut-être  que  le  stade 
initial.  Cette  lésion  apparaît  le  plus  souvent  comme  une  exulcération 
ovalaire  ou  elliptique,  de  la  dimension  d'une  pièce  de  50  centimes  à 
une  pièce  de  2  francs,  très  superflcielle^  et  ne  dépassant  pas  en  profon- 
deur la  tonique  muqueuse.  Les  bords  n'en  sont  ni  indurés,  ni  suréle- 
Tés  et  les  parois  de  l'eslomac  conservent  toute  leur  souplesse.  Aussi 
l'aspect  est-il  totalement  différent  de  l'ulcus.  Il  en  résulte  que  l'ezul- 
cération  pourrait,  au  premier  abord,  être  méconnue,  soit  sur  le  vivant, 
pendant  une  intervention  chirurgicale,  soit  sur  le  cadavre,  à  l'autopsie, 
si,  de  parti  pris,  on  ne  se  mettait  à  sa  recherche.  L'exulceratio  n'est 
pas  le  résultat  d'un  processus  chronique  ;  c'est  un  processus  ulcéreux 
aigu  qui,  souvent,  atteint  Tune  des  artérioles  volumineuses  et  superfi- 
cielles qui  rampent  sous  la  muscularis  mucosœ.  1/artériole  étant  ou- 
verte, il  en  résulte  une  ou  plusieurs  hématémèses  qui,  d'emblée,  sont 
quasi  foudroyantes.  L'analyse  des  caractères  de  ces  exulcérations  mon- 
tre qu'on  ne  peut  les  rapporter  ni  aux  ulcérations  tuberculeuses,  ni 
aox  ulcérations  syphilitiques,  ni  à  celles  de  la  fièvre  typhoïde,  de  l'al- 
coolisme, etc.  ;  on  ne  peut  trancher  la  question  de  savoir  si  l'exulceratio 
peut  se  transformer  en  ulcus  véritable.  Â  l'examen  histologique,  l'au- 
teur a  retrouvé  les  mêmes  petits  abcès  miliaires  de  la  muqueuse, 
signalés  dans  les  observations  de  Lépine  et  Bret  et  de  Giraudeau,  et  il 
y  voit  l'explication  de  l'évolution  aiguë  de  la  lésion.  Ces  abcès  miliaires, 
en  se  faisant  jour  à  la  surface  de  la  muqueuse,  dans  la  cavité  stoma- 
cale, forment  des  brèches,  laissant  la  muscularis  mucosœ  à  découvert 
en  ces  points,  ce  qui  permet  au  suc  gastrique  d'attaquer  cette  mem- 
brane et  les  artérioles  qui  rampent  dans  sa  profondeur. 

Dans  une  leçon  suivante,  à  propos  d'un  malade  syphilitique,  pré- 
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sentant  des  symptômes  d'ulcus,  M.  Dieulafoy  retrace  l'histoire  des 
lésions  syphilitiques  de  Testomac  et  montre  qu'elles  sont  plus  fré- 
quentes qu*on  ne  serait  tenté  de  le  croire  au  premier  abord.  Enfin, 
l'étude  des  ulcérations  de  l'estomac  est  complétée  par  une  leçon  sur  la 
perforation  de  l'ulcère  simple  de  Testomac,  leçon  dans  laquelle  les 
symptômes  spéciaux  et  le  diagnostic  clinique  de  cet  accident  sont  sur- 
tout mis  en  relief. 

Un  deuxième  groupe  de  leçons  est  consacré  à  l'appendicite.  Cette 
fois,  l'auteur  s'est  attaché  seulement  à  certains  accidents  particuliers 
de  l'appendicite  qu'il  étudie  en  détail  :  d'abord  tes  accidents  hépatiques 
consécutifs  à  fappendicite.  Toute  appendicite  peut  devenir  la  cause  d'une 
infection  hépatique  qui  se  traduit  par  la  formation  d'abcès  multiples 
disséminés  dans  le  foie.  Ces  abcès  transforment  le  foie  en  une  sorte 
d'épongé  purulente.  M.  Dieulafoy  propose  le  nom  de  foie  appendieu" 
laire  à  cette  variété  de  lésions  hépatiques  se  traduisant  par  des  sym- 
ptômes brusques  pendant  la  convalescence,  douleur  localisée,  fièvre  et 
ictère.  A  côté  de  cet  ictère,  symptôme  de  suppuration  hépatique,  l'au- 
teur étudie  le  subictère  urobilinurique  apparaissant  fréquemment,  en 
même  temps  que  l'albumine,  au  cours  de  l'appendicite.  Ces  symptômes, 
qui  peuvent  quelquefois  disparaître  immédiatement  après  l'interven- 
tion chirurgicale»  sont  des  symptômes  d'intoxication.  Telle  est  la  forme 
la  plus  habituelle  et  la  plus  bénigne  de  cette  intoxication.  Mais  la 
teinte  subictérique  est  parfois  l'avertissement  d'une  intoxication  ex- 
trêmement grave,  portant  sur  le  système  nerveux  et  se  traduisant  par 
des  symptômes  à  forme  cérébrale,  à  forme  bulbaire,  à  forme  typhoïde. 
Enfin,  examinant  les  rapports  de  l'appendicite  et  de  la  grossesse,  l'au- 
teur conclut  que  l'appendicite  semble  favorisée  par  la  grossesse  et  par 
la  formation  de  calculs  appendiculaires,  la  puerpéralité  exerçant  sur 
la  lithiase  appendiculaire  une  action  comparable  à  celle  qu'elle  exerce 
sur  la  lithiase  biliaire. 

M.  Dieulafoy  consacre  deux  leçons  à  la  syphilis  du  rein.  Il  existe 
une  néphrite  syphilitique  précoce  qui  apparaît  dès  les  premiers  mois 
de  l'infection  syphilitique  ;  cette  néphrite  est  légère  ou  intense  ;  légère, 
elle  se  caractérise  par  de  l'albumine  en  faible  proportion,  et  par  des 
œdèmes  légers  et  fugaces  ;  faute  d'attention  elle  passe  presque  ina> 
perçue;  grave,  elle  survient  dès  les  premiers  mois  de  l'infection  syphi- 
litique, surtout  vers  le  2«  et  le  3*  mois.  Les  symptômes  principaux  de 
cette  néphrite,  œdèmes  et  albuminurie,  sont  brusques  dans  leur  appa- 
rition, l'albuminurie  est  d'emblée  intense  atteignant  jusqu'à  20  grammes 
par  litre.  Les  lésions  dominantes  de  la  néphrite  syphilitique  aiguè 
sont  des  lésions  épithéliales.  En  opposition  avec  la  néphrite  syphili- 
tique précoce,  surtout  fréquente  dans  les  premiers  mois  de  Fiufection, 
il  y  a  une  syphilis  rénale  tertiaire,  qui  peut  apparaître  à  toutes  les 
époques,  même  15,  20  et  30  ans  après  le  chancre.  Dans  la  syphilis  ter- 
tiaire du  rein,  aux  lésions  de  néphrite  chronique  sont  parfois  associées 
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des  lésions  gommenses»  scléro-gommeosea,  amyioîdes,  isolées  ou  diver- 
sement combinées.  Soirant  la  prédominance  ou  Tassociation  de  ces 
lésions,  les  reins  sont  gros,  petits,  contractés,  déformés,  bosselés, 
rai^neux,  sclérenz,  atrophiés.  Les  lésions  ne  sont  pas  toi:ycMirs  uni» 
formément  réparties  sur  les  deux  reins.  Enfin,  la  syphilis  rénale  fait 
quelquefois  partie  d'une  véritable  cachexie  syphilitique;  la  dégéné-* 
rescence  amylolde  est  généralisée  au  foie»  à  la  rate,  à  l'intestin,  au. 
cœur. 

Les  deux  defnières  leçons  sont  consacrées  à  la  syphilis  du  poumon 
et  de  la  plèvre.  Le  syphilome  pulmonaire  peut  revêtir  les  formes  les 
plus  diverses,  syphilome  gommenx  circonscrit .  et  syphilome  infiltré' 
broncho*pnlmonaire,  dilatations  bronchiques,  adénopathies  médiasti- 
nes.  La  pleurésie  syphilitique  est  précoce  ou  tardive  ;  la  pleurésie  tar- 
dlTe  n'est  jamais  Isolée,  elle  est  associée  à  des  lésions  scléreuses  du 
poumon. 

Dans  ce  nouveau  volume,  M.  Dieulafoy  s'est  attaché  encore  à  mon- 
trer tout  le  bénéfice  que  la  clinique  pouvait  tirer  de  l'étude  simultanée 
des  symptômes  et  des  recherches  de  laboratoire,  les  différents  modes 
d'inTestigation,  quels  qu'ils  soient,  étant  véritablement  du  domaine  de 
la  clinique.  De  nombreuses  figures  viennent  ajouter  à  la  clarté  déjà 
si  grande  des  démonstrations. 

J.   JOLLT, 


Uiitersnchnngen  Ober  den  Ijepr&bacillns  nnd  ftber  die  Histologie 
der  Lepra,  avec  11  figures  dans  le  texte  et  8  planches  chromo- 
lithographiques, Berlin,  Karger,  1898,  par  T.  Babes. 

Dans  cette  importante  monographie,  l'auteur  résume  les  nombreuses 
communications  qu'il  a  faites  sur  la  lèpre  depuis  1883  et  expose  un 
certain  nombre  de  recherches  inédites. 

Le  bacille  de  Hansen  constituerait  avec  le  bacille  de  la  tuberculose 
humaine  et  le  bacille  aviaire  un  groupe  spécial  qui  serait  très  voisin  de. 
celai  des  streptothricés.  Babes,  en  effet,  a  vu  le  bacille  de  la  lèpre  et 
celui  de  la  tuberculose  se  diviser  et  pousser  des  ramifications,  ce  qui 
les  rapprocherait  de  l'actinomycète.  , 

En  traitant  des  produits  lépreux  par  la  chaleur,  l'auteur  a  obtenu 
an  extrait  glycérine  de  la  substance  qui  donne  au  bacille  de  Hansen  la 
propriété  de  résister  à  la  décoloration.  Cette  substance  présente  de 
grandes  analogies  avec  la  nouvelle  tuberculine  de  Koch,  et  comme  cette 
dernière  elle  produirait  des  phénomènes  réactionnels  quand  elle  est 
injectée  à  des  lépreux  ou  à  des  tuberculeux. 

Avec  la  grande  majorité  des  histologistes,  et  contrairement  à  l'opi- 
nion de  Unna,  Babes  admet  que  le  badile  de  la  lèpre  est  tantôt  intra- 
ceUulaire,  tantôt  extra-cellulaire. 
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L'épiderme  sain  parait  opposer  une  barrière  infranchissable  au 
bacille  de  Hansen,  mais  comme  celui-ci  cultive  volontiers  dans  les  folli- 
cules pileux,  il  Unit  par  être  entraîné  à  la  surface  de  la  peau  par  le 
seul  fait  de  la  croissance  du  poil. 

Presque  toujours,  le  lëprome  cutané  est  séparé  de  la  couche  profonde 
de  l'épiderme  par  une  mince  bande  de  tissu  dermique  resté  sain.  Tou- 
tefois» dans  la  variété  que  Babes  décrit  sous  le  nom  de  léprome  calleux 
et  verruqueux  (schwielige  und  wanige),  le  foyer  arrive  an  contact  de 
Tépiderme  dont  il  détruit  la  couche  profonde,  et  Tinvasion  bacillaire  se 
poursuit  insensiblement  jusque  dans  la  couche  de  Malpighi  qui  est  con- 
sidérablement épaissie. 

Lorsque  la  lèpre  est  localisée  au  visage»  la  présence  du  bacille 
pathogène  dans  la  sécrétion  conjonctivale  serait  presque  constante. 
Babes  l'aurait  souvent  constaté  dès  le  début  dans  le  cul-de-sac  de  là 
conjonctive,  alors  qu'il  faisait  défaut  dans  le  mucus  nasal.  Cette  asser- 
tion est  en  contradiction  avec  les  résultats  que  nous  avons  obtenus, 
M.  Morax  et  moi. 

La  partie  la  plus  originale  du  mémoire  est  celle  qui  est  consacrée  à 
l'étude  des  localisations  du  bacille  de  la  lèpre  dans  le  système  nerveux 
central.  Les  recherches  de  Babes  à  ce  sujet  confirment  celles  de  Souda- 
kewitsch  sur  la  présence  des  bacilles  de  la  lèpre  dans  les  cellules  ner- 
veuses des  ganglions  spinaux  postérieurs  et  dans  les  ganglions  du  grand 
sympathique.  Les  amas  bacillaires  se  cantonnent  de  préférence  dans  les 
dépôts  pigmentaires  des  cellules  nerveuses  qui  disparaissent  peu  à  peu 
pour  faire  place  à  des  vacuoles  remplies  de  bacilles.  Neuf  fois  sur  vingt- 
deux  autopsiesi  Babes  a  trouvé  des  bacilles  en  nombre  considérable 
dans  la  moelle  ;  ils  n'étaient  pas  situés  comme  dans  le  cas  de  Chassiotis, 
dans  les  espaces  lymphatiques  de  la  substance  grise,  mais  ils  étaient 
inclus  dans  le  protoplasma  des  grandes  cellules  motrices  des  cornes 
antérieures»  en  particulier  dans  les  amas  pigmentaires. 

Dans  le  chapitre  de  la  lèpre  viscérale,  je  signalerai  surtout  les  loca- 
lisations sur  la  glande  mammaire,  sur  Tovaire  (bacille  dans  l'intérieur 
d'un  follicule  de  Graaf)  et  sur  le  poumon. 

Au  travail  de  Babes  sont  annexées  de  fort  belles  planches  qui  facili- 
tent l'intelligence  du  texte  et  complètent  la  description.  La  lecture  de 
cette  monographie  est  indispensable  au  médecin  qui  veut  être  au  cou- 
rant des  recherches  les  plus  récentes  sur  l'anatomie  pathologique  de  la 

lèpre. 

E.  Jkansblmb. 


Le  Gérant  :  G.  Masson. 
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CONTRIBUTION  A  L'ÉTUDE  DE  LA  LEUCÉMIE  AIGUË 


Par  MM.  A.  GILBERT  et  BmUe  MTBIL 


Peu  de  questions  ont  été  aussi  étudiées  que  celle  de  la 
leucémie;  il  n'est  presque  pas  de  sujets  qui  aient  provoqué  à 
un  même  degré  la  discussion.  Pourtant,  malgré  tant  de  tra- 
vaux approfondis,  de  nombreux  points  de  la  question  restent 
encore  dans  la  pénombre. 

Parmi  ceux-ci,  il  faut  citer  d*abord  la  question  des  rela- 
tions entre  l'adénie  de  Trousseau  et  la  leucocythémie.  A-t-on 
le  droit,  en  utilisant  Texistence  de  cas  de  passage,  de  faire 
rentrer  les  diverses  formes  morbides  dans  un  seul  cadre,  la 
lymphadénie,  tantôt  leucémique,  tantôt  aleucémique  ? —  Et, 
sans  approfondir  ce  problème,  existe-t-il  vraiment  un  type 
qu'on  puisse  appeler  «  l'adénie  »,  «  la  pseudo-leucémie  des 
auteurs  allemands»,  et  celle-ci  ne  se  dissocie-t-elle  point, 
dès  qu'on  en  essaye  Tétude  plus  minutieuse,  a  la  lueur  des 
données  cliniques  et  pathogéniques? 

Si  Ton  a  cherché  d'émietter  le  groupe  de  Tadénie  et  d  y 
décrire  des  adénies,  peut-on  opérer  la  même  fragmentation 
dans  le  bloc  de  la  leucocythémie?  Celle-ci  a  été  tentée  de 
même,  et  Ton  a  voulu  également  constituer  des  types  spéciaux 
de  leucémie.  Virchow  le  premier  décrivit  la  forme  liénale,  la 
forme  médullaire,  dont  les  formules  hématologiques  seraient 
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distinctes  et  les  symptômes  différents.  Encore  que  l'exactitude 
des  faits  constatés  demeure  entière,  on  n'a  point  adopté 
pleinement  ses  interprétations ,  qui,  en  France  et  même  en 
Allemagne,  ne  sont  pas  devenues  classiques.  En  effet,  si  cli- 
niquement  la  leucémie  peut  se  présenter  comme  consécutive 
à  une  grave  altération  de  la  rate,  des  ganglions,  d'une  partie 
en  un  mot  de  l'appareil  hématopoiétique,  il  est  rare  que 
l'anatomie  pathologique  ne  vienne  démontrer  au  médecin 
combien  ses  conclusions  étaient  trop  exclusives. 

Â  côté  de  ces  problèmes,  il  en  est  un  dernier  encore  que  la 
clinique  nous  amène  à  poser.  C'est  celui  qui  fera  le  sujet 
de  ce  travail. 

Généralement,  la  leucémie  est  une  affection  à  début  lent, 
à  marche  insidieuse,  longtemps  apyrétique.  Petit  à  petit, 
les  tumeurs  ganglionnaires,  spléniques  se  développent,  en 
causant  des  désordres  faiblesse,  amaigrissement;  puis  les 
troubles  augmentent,  s'aggravent,  qui  amènent  fatalement 
le  malade  &  la  cachexie  et  à  la  mort, 

Mais  à  côté  de  cette  leucémie  à  marche  irrégulière  et 
indéterminée,  on  peut  observer  des  cas  d'un  aspect  clinique 
bien  spécial,  que  la  mort  interrompt  au  bout  de  quelques 
jours  ou  de  quelques  semaines.  Leur  début  est  brusque,  leur 
évolution  rapide  's'accompagne  de  fièvre,  souvent  élevée,  et 
malgré  soi  ils  donnent  l'impression  qu'on  se  trouve  en  pré- 
sence d'une  maladie  infectieuse.  On  les  a  groupés  sous  le 
nom  de  «  leucémie  aiguë  ». 

Cette  épithète  n'est  peut-être  pas  très  bonne,  parce  qu'elle 
fait  rentrer  dans  le  même  cadre  les  cas  à  évolution  chronique 
et  ceux  qui  se  jugent  d'une  façon  aiguë  et,  dès  lors,  semble 
préjuger  de  leur  identité  de  nature.  Mais  elle  a  été  adoptée 
par  la  majorité  des  auteurs,  et  dans  une  question  que  le 
synonymie  a  déjà  si  embrouillée,  il  y  a  intérêt  à  ne  pas  créer 
de  nouvelles  désignations,  d'autant  que,  dans  l'ignorance  où 
nous  sommes  encore  ici  de  données  anatomiques  et  patho- 
géniques  indiscutables,  toute  autre  appellation  ne  serait  pas 
meilleure. 
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HISTORIQUE 

Ce  n'est  qu'en  1889  que  Ton  commença  à  s'occuper  de  la 
question.  Ebstein  \  à  l'occasion  d'un  cas  observé  par  lui,  qui 
avait  évolué  en  4  semaines,  avec  de  la  fièvre  et  des  hémor- 
rhagies  multiples,  réunit  toutes  les  observations  de  ce  genre 
qui  se  trouvaient  jusqu'alors  éparses  ;  il  put  réunir  ainsi  dans 
son  travail  17  observations  de  leucémie  aiguë.  Il  en  donne  le 
résumé,  et  il  est  surprenant  de  voir  l'uniformité,  la  constance 
d'aspect  sous  lesquelles  s'offre  l'affection. 

Le  plus  grand  nombre  de  ces  observations  sont  allemandes^ 
deux  ou  trois  seulement  appartiennent  à  des  auteurs  anglais 
ou  américains,  et  l'on  ne  trouve  que  deux  noms  français, 
ceux  de  W.  Kelsch*  et  de  M.  Gaucher  \ 

Depuis  1889,  de  nombreux  médecins  en  Allemagne  rap- 
portèrent des  observations  de  leucémie  aiguë.  Citons  les 
noms  'd'Obratzow*,  Hinderburg%  Askanasy',  Lenhartz\ 
Westphal",  Guttmann%  Hintze*",  Eichhorsl**  (qui  reproche 
même  à  Ebstein  d'avoir  oublié  dans  sa  bibliographie  trois 
observations,  une  d'English  ",  deux  de  Paterson*^),Leyden  **, 
Ambros  ^%  etc.  Dès  1892,  on  pouvait  déjà  compter  27  cas 
publiés. 

En  1895,  Frankel,  à  qui  appartenait  une  des  17  observa- 
tions d'Ebstein,  publia  sur  la  leucémie  aiguë  une  étude  très 
complète  et  intéressante.  En  l'espace  de  10  années,  il  avait 

1.  EBSTEI5,  Ueber  acute  Leuk&mie  und  Pseudo-Leukârnie  {Arch,  f.  klin» 
Med.,  Bd.  44,  S.  343). 

2.  Kelscu,  Arch,  de  physioL  noiin.  etpathol.,  1873,  VII,  p.  192. 

3.  Gaucber,  Progrès  médical  f  1881,  p.  445.  Leucocythémle  aiguO. 

4.  Obratzow,  DeuL  ined,  Woch,,  1890,  n"  50,  p.  1150. 

5.  HnYDERBURG,  Deut,  Arch.  f.  klin.  Med,,  Bd  54,  S.  209. 

6.  A9KA5AST,  Virchow*8  Archiv,  Bd  138,  S.  1. 

7.  Leiihartz  (cité  pw  Frankel),  Microscopie  und  Chemie  am  Kmnkenbellt 
1895. 

8.  Westphal,  Mûnch,  med.  Woch.,  1890,  n«  1,  S.  4. 

9.  GnTMA5:f,  BerL  klin.  Woch,,  1891,  n»  46,  S.  1110. 

10.  HmTZB,  Deut.  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd  53,  S.  337.  «? 
H.  EiCBRORST,  Virchow's  Arch.,  Bd  130,  S.  365. 

12.  EsousH,  Anzeiger  der  Gesellschaft  der  Wiener  Aerfze,  1877,  n»  19. 

13.  Paterson,  Edinburgh  med.  Jouni.,  1890. 

14.  Lbtdbh,  th.  Berlin,  1890. 

15.  Ajibros,  th.  Munich,  1893. 
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pu  observer,  dans  sa  seule  pratique  hospitalière,  8  nouveaux 
cas.  Frappé  de  la  Fréquence  avec  laquelle  il  rencontrait  cette 
affection,  alors  que  la  majorité  des  médecins  n^en  observent 
pas,  Frankel  rechercha  les  causes  de  son  privilège.  La  raison 
en  est  évidemment  que  le  tableau  habituel  de  la  leucémie 
âiguô  est  moins  accusé  que  celui  de  la  leucémie  chronique 
et  parfois  déroutant  :  ici,  plus  de  grosse  rate,  de  gros  foie, 
de  ganglions  volumineux,  du  moins  le  plus  souvent.  La 
symptomatologie  se  réduit  en  une  stomatite,  un  gonflement 
plus  ou  moins  marqué  des  chaînes  ganglionnaires,  un  peu 
de  tuméfaction  splénique,  et  ces  signes  peuvent  souvent 
passer  au  second  plan,  effacés  par  des  crises  hémorrhagiques 
diverses,  mela;na,  stomatorrhagie,  purpura,  etc.  Aussi  Taf- 
tection  passe-t-elle  souvent  inaperçue  à  des  yeux  non  pré- 
venus. Le  diagnostic  est  d'ailleurs  délicat,  et  dans  bien  des 
cas  peut  être  seulement  donné  par  un  examen  hématologique 
soigneux. 

Cette  maladie  n'est  d'ailleurs  pas  une  rareté  pathologique  : 
au  Congrès  de  Berlin  de  1897,  qui  avait  mis  la  question  de 
la  leucémie  aiguë  à  l'ordre  du  jour,  Frankel  *,  rapporteur, 
avait  observé  trois  nouveaux  faits,  un  personnel,  deux  dans 
le  service  de  M.  Stadelmann. 

Gehrardt  (de  Strasbourg)  prit  la  parole  pour  citer  deux 
observations  semblables. 

Depuis,  il  n'est  pas  do  mois  où,  en  Allemagne,  on  ne 
publie  de  nouveaux  faits.  C  est  au  point  que  Frankel  prétend 
quà  Berlin  tout  au  moins  la  leucémie  aiguë  se  voit  plus  fré- 
quemment que  la  leucémie  chronique. 

Récemment,  en  Angleterre,  MM.  Bradford  et  Shaw*  ont 
communiqué  à  la  Société  royale  de  médecine  et  de  chirurgie 
de  Londres  cinq  cas  de  leucémie  aiguë.  C'est  le  premier 
travail  anglais  important  sur  cette  question.  En  1893,  Miur* 


1.  Fhanrel,  Ueberàcute  Leukâmie  [Deut.  med.  Woch.,  1893  ;C.  R.  Congt'ès 
de  Berlin,  1897). 

2.  Nous  tenons  à  adresser  ici  à  MM.  Bradford  et  Shaw  nos  remercieihents 
les  plus  vifs  pour  l'amabilité  qu'ils  ont  eue  de  nous  communiquer  leur  inté- 
ressant mémoire  (Bradfohd  et  Shaw,  Soc.  Roy.  méd,  et  chv\  de  Londres, 
4  juin  1898). 

3.  Miuu,  Journ.  of  pathol.  and  ùacter.,  V,  I.  1893,  S.  131. 
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avait  réuni  quatre  cas  de  leucocythémie  qui  avait  évolué 
rapidement. 

L'an  dernier,  les  médecins  italiens,  réunis  au  Congrès  de 
Naples,  avaient  chargé  le  professeur  de  Renzi  *  de  résumer 
et  d'étudier  la  question  de  la  leucémie  et  de  la  pseudo-leu- 
cémie aiguë;  mais  peu  de  faits  intéressants  ou  nouveaux 
furent  apportés  en  contribution. 

En  France,  nous  avons  cité  les  noms  de  M.  Kelsch  qui 
rapporta,  en  1875,  avec  détails,  l'histoire  d'ui^cas  de  leucémie 
à  marche  rapide.  En  1880,  M.  Gaucher  communiqua  une 
observation  de  leucocythémie  aiguë,  et  c'est  à  juste  titre 
qu'Ebstein  utilise  ces  deux  cas  dans  sa  description  clinique. 
En  1892,  M.  M.  Dansac  observa  une  leucocythémie  suraîguë, 
dont  l'évolution  complète  se  fit  en  9  jours  et  qui  se  présenta 
cliniquement  sous  l'aspect  d'un  purpura  hemorragica'. 
Tout  récemment,  M.  Apert' publie  une  observation  de  «  leu- 
cocythémie présentant  des  caractères  spéciaux  >x  et  qui  est 
peut-être  un  cas  de  leucémie  aiguë.  Dans  ce  cas,  nous  possé- 
dons des  examens  de  sang  soigneux  et  intéressants. 

En  1893,  nous  avons  eu  l'occasion  d'observer,  à  l'hôpital 
Beaujon,  un  premier  cas  de  leucémie  aiguë,  que  nous  avions 
qualifiée  alors  de  leucémie  amygdalienne  et  ganglionnaire. 
Cette  année,  nous  eûmes  la  bonne  fortune  de  suivre  un  ma- 
lade qui,  en  l'espace  d'un  mois,  succomba  au  milieu  de 
symptômes  qui  ne  permirent  pas  d*établir  un  autre  diagnostic 
que  celui  de  leucémie  aiguë. 

Nous  connaissons  enfin  un  cas  où  la  leucocythémie, 
méconnue  pendant  la  vie,  na  pas  duré  plus  de  15  jours. 
Nous  rapporterons  tout  d'abord  ces  3  observations  iné- 
dites. 


Observation  I.  —  R...,  Elle,  âgé  de  20  ans,  maçon,  enlre  à  Thôpital 
Broussais,  salle  Lasègue,  n^  28,  le  4  juin  1898. 

1.  Db  Renzi,  Congrès  de  Naples,  1897;  voir  Sem.  jnéd.,  p.  46i,  1897. 

2.  M.  Dansac,  Leucocythémie  suraiguë  d'emblée  (Médecine  moderne^  20  oc- 
tobre 1892,  et  Gazette  hebdomadaire,  1893,  p.  116). 

3.  Apbrt,  Bull.  Soc.  anat.f  janv.  1898,  p.  118,  et  BulL  méd.y  1898.  Ce  cas 
est  assez  complexe,  car  le  processus  leucémique  est  venu  compliquer  une 
infection  palustre,  et  le  malade  était  porteur  d'une  rate  volumineuse. 


iG2  A.   GILBERT  ET  EMILE  WBIL. 

Les  parents  sont  vivants  et  bien  portants.  Il  a  un  frère,  et  deux  sœurs, 
également  en  bonne  santé. 

Jusqu'à  ces  derniers  temps,  il  n'a  jamais  été  malade,  même  dans 
son  enfance. 

Début  de  la  maladie,  —  Il  7  a  une  dizaine  de  jours,  il  s'aperçut  que  ses 
gencives  étaient  douloureuses,  surtout  lorsqu'il  mangeait.  Elles  étaient 
tuméfiées,  rongeâtres,  et  saignaient  facilement.  Les  dents  n'étaient  pas 
déchaussées. 

Au  bout  de  quelque  temps,  la  gorge  commença  à  le  faire  souffrir; 
la  déglutition,  fort  douloureuse,  n'était  possible  que  pour  des  aliments 
liquides.  L'inappéfence  était  complète  d'ailleurs.  En  môme  temps,  la 
région  sous-maxillaire  commença  à  enfler;  le  soir  surtout,  il  7  avait  de 
la  fièvre,  pourtant  le  malade  n'interrompit  son  travail  que  la  veille  de 
son  entrée  à  l'hôpital,  se  trouvant  à  bout  de  forces. 

Examen  au  4  juin.  —  Le  malade  est  un  grand  garçon  robuste  d*as* 
pect  ;  le  système  pileux  est  bien  développé,  toutefois  il  n'a  pas  de  barbe 
mais  seulement  une  petite  moustache.  Les  téguments  sont  d'une  pâleur 
extrême;  mais  son  visage  se  colore  parfois  brusquement  d'une  vive 
rougeur;  cette  congestion  s'accompagne  alors  d'abondantes  transpira- 
tions locales. 

Les  muqueuses  conjonctivales  et  buccales  sont  moins  décolorées. 

Le  visage  est  déformé  par  l'augmentation  de  volume  de  la  région 
sous-maxillaire,  surtout  du  côté  droit.  A  la  palpation  on  constate  la 
présence  de  nombreux  ganglions  augmentés  de  volume;  ceux-ci  sont 
durs,  indolores  et  forment  une  masse  incomplètement  fusionnée  à 
l'examen,  ce  sont  les  ganglions  de  l'angle  de  la  mâchoire,  surtout  celui 
de  droite,  qui  sont  les  plus  volumineux. 

Mais  tous  les  ganglions  du  cou,  les  ganglions  sous-stemomastoïdiens, 
sous-hyoîdiens,  sous-occipitaux  sont  pris  également. 

A  la  tète,  les  ganglions  prétragiens  sont  très  sensibles;  comme  pour 
les  ganglions  sous-maxillaires,  l'augmentation  de  volume  est  moins 
grande  pour  tous  les  ganglions  du  cou  du  côté  gauche;  ils  sont  aussi 
moins  nombreux. 

Dans  les  creux  sus-claviculaires,  dans  les  aisselles,  on  découvre  des 
paquets  ganglionnaires,  assez  volumineux. 

Les  ganglions  sus-épitrochléens  ne  sont  pas  tuméfiés;  enfin  les 
ganglions  inguinaux  des  deux  côtés  sont  manifestes  à  la  palpation; 
leur  volume  est  moindre  que  celui  des  ganglions  axillaires  et  surtout 
des  cervicaux.  Mais  tous  ces  ganglions,  sauf  ceux  de  l'angle  de  la 
mâchoire,  ne  dépassent  pas  le  volume  d'une  noisette. 

Pas  de  ganglions  dans  le  creux  poplité. 

Les  ganglions  trachéo-bronchiques  ne  se  décèlent  pas  nettement 
par  une  zone  mate  à  la  percussion. 

Il  semble  que  tout  le  système  ganglionnaire,  que  l'on  trouve  aug- 
menté dans  son  ensemble,  soit  tuméfié  de  haut  en  bas,  les  ganglions 
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cenricaax  étant  les  plus  pris  ;  et  Ton  est  amené  à  rechercher  vers  l'amyg- 
dale la  cause  de  cette  lésion,  d'autant  que  le  malade  se  plaint  surtout 
de  sa  gorge. 

A  l'examen  on  trouve  les  deux  amygdales  très  volumineuses,  se  tou- 
chant presque,  la  droite  est  plus  grosse  que  la  tonsille  gauche;  toutes 
deux  sont  rouges,  mais  Ton  trouve  sur  la  face  interne  de  l'amygdale 
droite  une  fausse  membrane  blanchâtre  assez  épaisse;  cette  fausse 
membrane,  à  bords  réguliers,  recouvre  une  surface  exulcérée.  La  luette 
est  rouge  et  tuméfiée. 

Les  gencives  sont  encore  enflées,  rouges  et  la  base  des  dents  recou- 
Terte  d'un  enduit  sanieux;  toutefois,  les  gencives  ne  saignent  plus, 
sont  moins  tuméfiées  et  douloureuses  qu'au  début  de  la  maladie. 

L'appétit  est  nul,  mais  le  malade  digère  le  lait  qu'il  absorbe  et  ne 
Tomit  pas  ;  les  selles  sont  régulières  :  pas  de  diarrhée  ;  la  langue  est 
saburrale.  Rien  à  signaler  du  côté  de  l'appareil  respiratoire. 

Les  bruits  du  cœur  sont  normaux;  le  pouls  est  faible  et  rapide, 
112  pulsations  par  minute. 

Souffle  continu  dans  les  vaisseaux  du  cou. 

Le  foie  ne  déborde  pas  les  fausses  c6tes. 

La  rate  est  augmentée  de  volume,  on  la  sent  très  nettement  à  la 
palpation,  qui  éveille  à  ce  niveau  une  légère  douleur. 

La  surface  de  matité  offre  i3  centimètres  de  haut  sur  10  de  large. 

Les  urines  sont  assez  foncées  en  couleur,  elles  contiennent  un  peu 
d'albumine,  et  l'on  décèle  par  l'acide  nitrique  un  disque  d'acide  urique. 
Pas  de  sucre.  Pas  d'urobiline. 

La  température,  qui  était  de  39<',6  à  l'entrée,  est  tombée  au  matin  à  38^. 

On  discute  entre  les  deux  diagnostics  de  chancre  syphilitique  de 
l'amygdale  et  de  leucémie. 

L'examen  du  sang  pratiqué  le  jour  même  vient  établir  ce  dernier» 

Examen  du  sang. 

Globules  rouges 4487000 

Richesse  globulaire 2226305 

Valeur  globulaire 0,49 

Globules  blancs 22010 

Il  semble  donc  que  Ton  soit  en  présence  d'une  anémie  au  l*''  degré 
accompagnée  d'une  leucocytose  légère,  mais  l'examen  de  placards 
colorés  montre  l'importance  de  cette  leucocytose.  Celle-ci  porte  unique- 
ment sur  les  mononucléaires;  la  proportion  trouvée  est  la  suivante  : 

Polynucléaires..   . 27  p.  100. 

j  Globulins 25  p.  100. 

(  Eléments  mononucléés  48  p.  100. 

Les  globulins  se  colorent  bien  ;  ils  ont  en  général  le  volume  d'un 
petit  globule  rouge  ou  arrivent  à  la  taille  d'un  erythrocyte  ordinaire. 
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Ce  sont  presque  des  noyanx  libres  qu'entoure  une  couche  très  faible  de 
protoplasma. 

La  majeure  partie  des  éléments  mononudéés  est  très  volumineuse. 
-Ils  ont  trois  fois  la  grandeur  d'un  globule  rouge,  d'autres  éléments  sont 
plus  petits  et  dépassent  à  peine  son  volume  ;  entre  eux,  on  constate 
toutes  les  transitions.  Le  noyau  de  ces  éléments  est  en  général  très 
considérable.  Il  peut  occuper  la  presque  totalité  de  la  cellule;  il  est 
excentrique,  touche  la  périphérie  soit  par  une  seule  partie  assez  éten- 
due, soit  sur  deux  points  opposés.  Ce  noyau  est  clair,  formé  de  chro- 
matine  liquide,  ou  possède  des  granulations  que  teintent  plus  ou  moins 
les  couleurs  nucléaires.  Autour  de  lui,  le  protoplasma  se  colore  très  peu, 
et  ne  prend  guère  que  les  couleurs  acides,  si  bien  que  dans  les  prépa- 
rations faites  avec  les  couleurs  basiques,  on  voit  une  forme  spéciale, 
peut-être  artiûcielle.  Ce  protoplasma  est  tantôt  peu  abondant,  tantôt 
en  quantité  considérable.  Le  noyau  est  arrondi  ou  ovalaire  ;  dans  un 
certain  nombre  de  cellules  il  est  échancré,  et  parfois  les  scissures  sont 
assez  profondes  pour  qu'il  semble  devenir  multiple;  on  ne  différencie 
plus  alors  les  mononucléaires  que  par  la  pauvreté  de  leurs  noyaux  en 
chromatine,  et  grâce  à  des  formes  de  transition. 

Pas  de  globules  rouges  à  noyau. 

Quelques  très  rares  leucocytes  éosinophiles. 

4Â  juin.  L'état  général  du  malade  ne  s'est  pas  modifié,  Fangine 
pseudo-membraneuse  a  évolué;  le  placard  de  Tamygdale  droite  a 
.disparu,  laissant  une  exulcération;  on  trouve  quelques  points  blancs  sur 
l'amygdale  gauche. 

La  fièvre,  qui  avait  disparu  en  même  temps  que  l'angine,  reparait 
avec  des  oscillations  ramenant  le  matin  la  température  à  la  normale, 
l'élevant  le  soir  entre  38°  et  39''. 

20  juin.  Le  malade  ne  se  plaint  plus  de  sa  gorge  qui  est  moins 
rouge  et  moins  tuméfiée;  mais  l'empâtement  et  l'augmentation  de 
volume  de  la  région  sous-maxillaire  surtout  à  droite  persistent. 

La  rate  semble  aussi  plus  volumineuse. 

Depuis  la  veille  le  malade  présente  une  éruption  miliaire  généra- 
lisée, intense  particulièrement  aux  membres  inférieurs,  et  qui  occa- 
sionne de  violentes  démangeaisons. 

23  juin.  Même  état. 

Examen  du  sang. 

Globules  rouges 2622460 

Richesse  globulaire 1773045 

Valeur  globulaire 0,67 

Globules  blancs 26  970 

L'examen  des  plaquettes  colorées  montre  d'importantes  modifica- 
tions nouvelles. 
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Oane'consUte  presque  plus  de  polyauclàaires ;  seuls  existent  des 
mononncléaires  appartenant  surtout  à  la  grande  variété. 

Pas  da  globules  blancs  éoaÎDophiles. 

Pas  de  globales  rouges  nucléés. 

An  point  de  vue  de  la  ooagnIatioD,  le  sang  est  recaeilli  dans  la  petite 
^proQTette  de  Hayem.  Elle  commence  dès  la  2°  minute  et  est  terminée 
aa  bont  de  la  10*. 


■■'«Ci"  "^v^^i.^,^.^. 


Pio.  I.  —  Préparation  de  sang  coloré. 

(C«i  iteuin«  sont  dus  k  M.  Mauba»,  eiUrno  dsi  KApiiaui, 


Le  sérum  Iranssude  au  bout  d'une  demi-heure  sur  les  côtés;  le 
sérnni  forme  le  lendemain  environ  un  tiers  du  sung  pris. 

2ô  juin.  Le  malade  ne  soufTre  plus  de  la  gor(;e,  on  ne  constate 
plus  ni  ulcération,  ni  fausse  membrane  sur  les  amygdales.  Les  lèvres 
du  malade  sont  tuméfiées  et  sur  la  supérieure,  au  niveau  du  bord  libre, 
apparaît  ane  exnlcération. 

ÛApuis  quelques  jours  te  malade  se  plaint  de  ressentir  des  douleurs 
sourdes  et  continues  dans  les  os,  surtout  au  niveau  du  sternum  et  des 
tibias. 

Le  malade  est  très  amaigri;  aussi  ses  ganglions  augmentés  de 
tolume,  qu'on  ne  percevait  qu'à  lapalpation,  forment  maintenant  une 
chaîne  visible  dans  les  aines  et  au  cou. 

L'éruption  miliaire  a  disparu,  ainsi  que  les  démangeabons;  mais  on 
InjQve  actuellement  sur  Je  corps  des  lésions  de  grattage  qu'elle  a  pro- 
voquées. 
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On  fait  ane  ponction  de  la  rate,  et  on  inocule  le  sang  tiré»  au  lapin 
et  au  cobaye,  dans  le  péritoine  et  dans  la  veine  marginale  de  l'oreille; 
on  inocule  de  m6me  5  cm.  cubes  de  sang  tiré  des  reines  du  bras,  au 
lapin  et  au  cobaye. 

Les  cultures  faites  d'une  façon  aérobie,  en  bouillon,  gélose,  liquide 
pleurétique  sont  demeurées  négatives. 

29  juin.  La  tuméfaction  des  régions  sous-maxillaires  a  beaucoup 
augmenté,  les  lèvres  sont  tuméûées,  mais  Texulcération  de  la  lèvre  supé- 
rieure a  disparu. 

Les  amygdales  ont  tellement  augmenté  de  volume  qu'elles  sont 
accollées  l'une  à  l'autre  :  la  déglutition  est  impossible  même  pour  les 
liquides  et  l'on  est  obligé  d'alimenter  le  malade  par  voie  rectale  ou  par 
le  nez. 

Les  urines  sont  très  troubles,  elles  laissent  au  fond  du  bocal  un 
dépôt  rosé  ;  elles  ne  contiennent  pas  d'albumine  mais  un  excès  d'acide 
urique  et  des  traces  d'indican. 

Analyse  des  2i  heures.  ^ 

Volume  d'urine 1600 

Réaction Acide. 

Urée 32  gr.  80 

Acide  urique i  gr.  92 

Chlorure  de  sodium.  . iO  gr.  88 

Acide  phosphorique 2  gr.  88 

4*^  juillet.  A  partir  de  ce  moment,  l'élat  du  malade  s'aggrave 
considérablement.  La  tuméfaction  des  amygdales,  de  la  base  de  la 
langue,  est  telle  que  la  déglutition  ou  l'examen  de  la  gorge  est  impos- 
sible. 

Le  malade  offre,  par  l'augmentation  de  volume  de  sa  région  sous- 
maxillaire,  an  véritable  «  cou  proconsulaire  ».  La  voix  est  très  modi- 
-  fiée,  elle  a  un  timbre  nasonné  et  l'on  entend  à  peine  parler  le  malade. 
La  respiration  est  fréquente  et  pénible,  elle  n'est  pas  bruyante,  il  n'y 
a  pas  de  cornage. 

Les  gencives  sont  toujours  tuméfiées,  les  dents  couvertes  de  sanie  ; 
une  salive  abondante  coule  le  long  des  lèvres  du  malade  qui  ne  peut 
l'avaler. 

L'anémie  et  la  pâleur  du  malade  sont  encore  plus  intenses;  les  glo« 
bules  rouges  sont  au  nombre  de  2  500  000. 

L'amaigrissement  est  devenu  extrême. 

La  température  oscille  entre  39<»  et  40<^. 

7  juillet.  Depuis  la  veille,  le  malade  est  tombé  dans  un  état 
comateux.  Il  somnole  toute  la  journée  ;  la  nuit,  il  est  agité  et  présente 
un  délire  tranquille. 
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La  déglatition  est  devenue  un  peu  plus  facile  elle  malade  peut  avaler 
quelques  verres  de  lait. 

Les  symptômes  physiques  ne  se  sont  pas  modifiés. 

En  plusieurs  endroits,  au  sacrum  et  aux  jambes,  le  malade  com- 
mence des  lésions  ectbymateuses. 

Les  ganglions  et  la  rate  oe  se  sont  pas  modifiés. 

Examen  du  sang  : 

Globules  rouges 1880646 

—        blancs 28117 

Les  plaquettes  colorées  et  les  préparations  de  sang  sec  montrent 
l'absence  d'hématoblastes,  la  présence  de  globules  géants  assez  nom- 
breux. On  ne  constate  pas  de  globules  rouges  nucléés.  On  ne  trouve 
toujours  que  des  globules  blancs  mononucléaires. 

9  juillet.  L'état  du  malade  ne  change  pas,  la  fièvre  est  toujours 
élevée,  le  délire  continue  tandis  que  la  prostration  du  malade  augmente. 
Le  pouls  est  presque  incomptable  ;  la  respiration  est  bruyante  et  super- 
ficielle, 36  par  minute. 

La  veille,  le  malade  a  saigné  du  nez  et  depuis  ce  moment  il  mouche 
du  sang.  C'est  la  première  fois  que  Ton  note  une  véritable  hémorragie. 
L'examen  du  sang  est  pratiqué  ce  jour  par  le  D'  Jolly,  préparateur  au 
Collège  de  France  ;  nous  lui  adressons  ici  nos  remerciements. 

Globules  rouges 1840000 

—  blancs 27  600 

M  La  plupart  des  globules  blancs  sont  de  petits  mononucléaires, 
environ  60  p.  100;  les  plus  gros,  qui  dépassent  le  diamètre  des  globules 
rouges  ont  an  général  un  noyau  mal  coloré.  Quelques  rares  polynu- 
cléaires et  éosinophiles. 

Pas  de  cellules  à  granulations  basophiles  (mastzellen). 

Pas  de  grands  mononucléaires  granuleux  (markzellen) . 

En  somme,  sang  type  de  «  leucémie  ganglionnaire  »  (Jolly). 

12  juillet.  Les  10  et  11  juillet  le  malade  ne  reprend  pas  connaissance, 
oe  s'alimente  pas,  en  même*  temps  il  dégage  une  véritable  odeur  cada- 
vérique. 

Son  émaciation  est  devenue  extraordinaire,  la  peau,  livide,  s'est 
amincie  de  telle  façon  que  l'on  voit  au  travers  les  veines  et  les  muscles. 

Les  ganglions  se  sont  affaissés  partout  et  se  retrouvent  à  peine  à  la 
palpation. 

Le  malade  a  en  plusieurs  nouvelles  épistaxis  abondantes,  de  plus, 
du  purpura  est  apparu  sur  la  peau  du  ventre  et  des  jambes. 

On  pratique  un  nouvel  examen  du  sang  : 

Globules  rouges 1 891 000 

—  blancs 46400 
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Plusienrs  piqûres  sont  nécessai- 
res pour  obtenir  quelques  gouUes  de 
sang. 

Il  est  curieux  de  constater  cette 
brusque  augmenlaLion  du  nombre 
des  globules  blancs  coïncidant  avec 
l'affaissement  brusque  des  tumeurs 
ganglionnaires. 

Le  malade  meurt  le  12  juillet,  à 
midi. 

Autopsia.  —  Pratiquée  23  heures 
après  la  mort. 

Le  foie  pèse  2  kil.  300;  son  as- 
pect n'offre  macroscopiquement  rien 
d'anormal.  Pas  de  noyaux  blanchà- 
très.  Bile  noinltre  dans  la  vésicule. 

Le  poids  de  la  raie  est  de  625 
grammes.  L'organe  est  ferme  de 
coDsistance.  Les  corpuscules  de  Mal- 
pighi  ne  sont  pas  saillants.  Pas  de 
noyaux  leucémiques. 

Le  pancrias  et  les  capsules  surré' 
nales  n'offrent  rien  d'anormal. 

Les  deux  remt  pèsent  ensemble 
360  grammes;  ils  sont  blancs  &  la 
coupe  ;  l'un  d'eux  présente  quelques 
kfstes  dans  sa  moitié  inférieure,  ils 
se  décortiquent  bien. 

La  vessie  est  saine. 

Rien  k  noter  du  cdté  de  l'appa- 
reil gênilal  (testicules). 

Dans  la  cavité  thoracîque  :  cmir 
mou,  sans  lésions  valnilaires. 

Poumons.  Pas  de  tuberculose  pul- 
monaire. Pas  de  lésions,  sinon  un 
commencement  de  putréfaction. 

Le  corps  (Ayroide  pèse  20  gram- 
mes et  semble  normal. 

Il  n'y  a  pas  eu  de  réapparition 
du  thymus. 

Du  cAté  du  cerveau,  ou  constate 
UD  œdème  de  la  pie-mère  assez 
marqué,  les  circonvolutions  cérébra- 
les sont  élargies;  il  ne  semble  pas 
que  l'encéphale  soit  congestionné. 
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On  enlève  l'ensemble  du  tube  digestif. 

Les  amygdales  ont  presque  disparu  ;  il  ne  reste  plus  entre  les  piliers 
qQ*ane  masse  un  peu  ulcérée  et  couverte  de  sanie  ;  toute  l'entrée  du 
pharynx  présente  d*ailleurs  un  aspect  putrilagineux  grisâtre. 

Le  tissu  lymphoïde  du  V.  lingual  et  de  la  base  de  la  langue  est 
tuméfiée  et  malade;  il  en  est  de  même  de  Vépiglotte  et  de  la  muqueuse 
de  l'entrée  du  larynx.  Rien  à  noter  du  côté  de  Vcesophage  et  de  Testomac. 

Vintestin  est  dans  uu  état  de  putréfaction  assez  avancée.  Par  places 
il  est  congestionné,  mais  les  follicules  clos  et  les  glandes  de  Peyer  ne 
soDt  pas  hypertrophiés. 

Le  système  ganglionnaire  est  atteint  dans  son  ensemble. 

Au  cou,  les  ganglions  sont  très  nombreux,  mais  leur  volume  est  peu 
considérable,  ils  sont  durs  à  la  coupe;  ils  sont  gris  par  places,  rou- 
geâtres  en  d'autres. 

Dans  le  tnédiastin,  on  constate  de  gros  ganglions,  ainsi  qu'au  hile  du 
^umon.  Ces  derniers  sont  anthracosiques,  sans  tendance  à  la  caséiQ- 
cation. 

Les  ganglions  mésentériques  sont  gros:  ceux  du  hile  du  foie  sont 
augmentés  de  volume.  Ils  sont  beaucoup  moins  fermes  que  ceux  du  cou. 

On  retrouve  aussi  de  nombreux  ganglions  grisâtres  dans  les  aines  et 
les  aisselles. 

La  moelle  des  os  examinée  dans  les  fémurs  est  extrêmement  conges- 
tionnée; elle  est  d'un  rouge  vif  et  elle  a  une  consistance  un  peu  gélati- 
neuse. 

Va  l'état  de  putréfaction  commençante  de  quelques 
or<^anes,  on  ne  fait  pas  de  cultures  avec  le  sang  ou  les  organes. 

Mais  de  nombreuses  inoculations  sont  pratiquées  au 
cobaye  et  au  lapin  avec  les  ganglions.  Celles-ci  se  font  par 
greffes  dans  le  péritoine  ou  le  tissu  cellulaire  sous-cutané. 

Ayant  été  pratiquées  avec  propreté,  elles  ne  causent 
aucun  trouble  à  aucun  des  animaux  en  expérience,  mais  elles 
n'ont  donné  lieu  à  aucun  résultat  positif. 

Voici  les  résultats  que  nous  a  fournis  l'examen  histolo- 
gique.  Nous  avons  confié  les  ganglions  et  la  rate  au  D' Bezan- 
çon,  la  moelle  osseuse  au  D' Josué,  dont  la  haute  compétence 
sur  ces  matières  est  reconnue,  et  nous  les  remercions  ici  de 
Tétude  approfondie  qu'ils  ont  faite  de  ces  organes  sur  notre 
demande. 

Ganglions.  —  Ganglions  du  cou.  —  La  capsule,  extrêmement  épaissie, 
est  formée  de  tissu  conjonctif  très  riche  en  cellules  conjonctives;  dans 
rctle  capsule  on  voit  des  artérioles  dont  la  tunique  interne  est  le  siège 
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d'endartérite  et  des  capillaires  lymphatiques,  dilatés,  remplis  de  cel- 
lules à  proloplasDie  abondant  et  h  noyaux  Tésiculenx.  De  la  capsule 
partent  d'épaisses  travées  conjonctives  qui  pénètrent  profondément 
dans  le  tissu  ganglionnaire. 

Substance  corticale,  —  Elle  est  très  diminuée  d'importance  et  réduite 
il  une  masse  de  tissu  réticulé  dont  les  mailles  sont  remplies  de  cellules. 
On  ne  peut  y  distinguer  ni  follicules,  ni  centres  genninatifs. 


Fio.  2,  —  (;oiipe  d'un  ganglion  du  i-ou. 

Les  cellules  qui  remplissent  les  mailles  du  tissu  réticulé  sont  des 
lymphocytes  et  des  cellules  i  proloplasma  abondant  et  à  noyau  vésicu- 
leui.  Ces  cellules  sont  à  peu  près  en  nombre  égal;  sur  certains  points 
les  lymphocytes  dominent,  sur  d'autres,  les  cellules  à  noyau  vésiculeux. 

Cette  région  corticale  est  traversée  par  de  nombreux  capillaires 
sanguins,  dont  l'endothélium  est  très  tnméQé;  ces  capillaires  con- 
tiennent de  très  nombreux  leucocytes  mononucléaires. 

La  région  corticale  est  séparée  de  la  capsule  par  des  sinus;  ceux-ci 
sont  sur  certains  points  comme  aplatis-,  sur  d'autres  dilatés;  ils  sont 
remplis  de  lymphocytes  et  de  cellules  h  noyau  vésiculeux.  Ces  sinus  pé- 
nètrent peu  profondément  en  apparence  dans  la  nappe  réticulée  qui 
se  trouve  ainsi  peu  divisée  en  lobules. 

Substance  médullaire.  ~  La   structure  de  la  région  médullaire  est 
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complètement  modiûée;  on  ne  peut  y  distinguer  de  cordons  foUicu. 
laires.  La  substance  est  transformée  en  une  masse  de  tissu  réticulé,  ne 
présentant  aucune  orientation  précise;  cette  masse  est  elle-même  sil. 
ïonnée  par  de  grands  espaces  correspondant  sans  doute  aux  sinus  ca- 
verneux distendus.  Le  réticulum  est  épaissi.  Dans  la  masse  réticulée,  à 
côté  de  quelques  lymphocytes  on  observe  surtout  des  leucocytes  à 
noyau  vésiculeux,  comparables  à  ceux  de  la  substance  corticale.  Ces 
leucocytes  sont  en  majorité,  et  par  suite  de  la  dimension  plus  grande 
de  cette  variété  de  cellules,  la  substance  médullaire  est  nettement  sé- 
parée de  la  substance  corticale. 

Ces  cellules  ont  un  noyau  volumineux,  clair  en  général,  quelquefois 
à  peine  teinté  par  Thématéine  ou  les  couleurs  d'aniline.  11  n'y  a  tantôt 
qu'un  boyau,  tantôt  deux,  tantôt  trois  dans  la  cellule  ;  ces  noyaux  ce- 
pendant ne  donnent  en  rien  l'impression  du  noyau  des  leucocytes  poly. 
nucléaires,  il  ressemble  bien  plutôt  aux  noyaux  des  cellules  éosino- 
philes.  La  confusion  avec  cette  dernière  variété  de  cellules,  n'est 
d'ailleurs  pas  possible,  le  protoplasma  ne  renfermant  pas  de  granula- 
tions acidophiles.  Ce  protoplasma  est  clair,  un  peu  réfringent;  il  fixe 
légèrement  les  couleurs  acides  et  aussi  les  couleurs  basiques. 

Ce  sont  ces  mêmes  cellules  qu'on  retrouve  dans  les  grandes  cavités 
que  nous  avons  signalées  et  qui  nous  semblent  des  sinus.  Notons  dans 
la  substance  médullaire  la  présence  de  pigment  ocre  en  assez  grande 
quantité. 

Ganglions  de  Vaine,  —  La  capsule  est  très  épaissie  et  de  très  grosses 
bandes  scléreuses  labourent  le  tissu  ganglionnaire  surtout  dans  la 
région  médullaire.  Peut-être  cette  sclérose  est-elle  due  au  siège  du 
ganglion,  toujours  modifié  en  raison  des  causes  multiples  d'inflam- 
mation qui  peuvent  l'atteindre. 

La  région  folliculaire  est  moins  touchée  que  dans  les  ganglions  du 
cou,  elle  ne  présente  plus  cependant  ni  centre  germinatif,  ni  follicules, 
mais  dans  la  masse  réticulée  qui  la  constitue  le  nombre  des  leucocytes 
à  noyau  vésiculoux  l'emporte  encore  sur  celui  des  lymphocytes. 

Ganglions  du  poumon.  —  Us  sont  le  siège  d*authracose  et  de  sclérose 
diffase  très  accentuée.  Leur  centre  a,  de  plus,  subi  une  sorte  de  caséifl- 
cation.  Nous  n'avons  trouvé  cependant  aucune  lésion  d'apparence  tu- 
berculeuse. Le  tissu  ganglionnaire  ne  persiste  à  l'état  normal  que  sur 
quelques  points  au  niveau  de  la  capsule.  11  ne  semble  pas  modifié. 

Ganglions  mésentériques.  —  Le  ganglion  a  perdu  sa  texture  normale  ; 
on  ne  retrouve  plus  ni  follicules  ni  cordons  folliculaires,  seules  ont  per- 
sisté des  cavités  sous-capsulaires  et  intra-gangliounaires  qui  sont  des 
sinus.  Tout  le  reste  du  ganglion  est  constitué  par  du  tissu  réticulé  ren- 
fermant dans  ses  mailles  des  lymphocytes  en  petit  nombre,  mais  sur- 
tout de  gros  leucocytes  ayant  le  même  caractère  que  ceux  que  nous 
avons  décrits  dans  les  ganglions  du  cou.  Ces  gros  leucocytes  se  substi- 
tuent plus  ou  moins  aux  lymphocytes  dans  certaines  régions,  ce  sont  les 
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Bsals  globules  blancs  qui  persistent.  Nous  n'avons  va  en  aucun  point  de 
cellules  éosinophiles. 

.     Les  ganglions  mésentériques  sont  le  siège  d'hèmotrhagies  ;  dans  les 
sinus  sotts-capsulaires  et  dans  les  sinus  caverneux,  il  y  a  &  côté  des  len- 
cocytes  de  très  nombreux  globules  rouges. 
La  capsule  est  très  épaissie. 


Ganglions  du  foie.  —  Ils  sont  le  siège  de  lésions  analogues  à  celles 
des  ganglions  mésentériqnes.  Épaissi  s  sèment  de  la  capsule,  disparition 
de  la  texture  normale  du  ganglion  qui  est  remplacé  par  une  masse  de 
tissu  réticulé  dans  Jes  mailles  duquel  on  trouve  à  câté  de  quelques 
lymphocytes  les  gros  leucocytes  déjà  signalés  dans  les  autres  ganglions. 
Ces  leucocytes  sont  aussi  contenus  dans  de  grandes  cavités  cloisonnées 
ayant  tous  les  caractères  des  sinus. 

En  ritumé.  —  Sclérose  ganglionnaire,  mais  surtout  disparition 
presque  complète  de  la  disposition  arohi tectonique  du  ganglion,  dont 
il  ne  persiste  que  quelques  vestiges  sous  la  capsule,  transformation  des 
lymphocytes  en  cellules  ayant  les  caractères  de  leucocytes  mononu- 
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cléaires,  mais  de  leacocytes  mononacléaires  anormaux.  Présence  dans 
les  sinns  lyuphatiqDes  du  ganglion  de  ces  mêmes  formes  cellulaires. 
Bâte.  —  Les  corpuscules  de  Ualpighi  sont  en  général  diminués  de 
roliime,  ils  sont  formés  de  lymphocytes  peu  tassés,  et  de  leucocytes 
mononucléaires  &  protoplasma  peu  abondant.  Les  travées  périphéri- 
ques du  corpuscule  sont  épaissies.  La  pulpe  est  profondément  modifiée, 
elle  est  le  siège  d'une  congestion  asseï  vive  sur  certains  points  :  les 
cellules  qni  la  constitaent  sont  en  très  petit  nombre  des  lymphocytes; 
ce  sont  pour  la  plupart  de  gras  leucocytes  anormaux  ayant  tous  les 


Fio.  i.  —  Coupe  de  la  moelle  des  os. 

caractères  de  ceux  des  ganglions,  nous  n'avons  point  trouvé  de  leu- 
cocytes polynucléaires  ni  de  cellules  éosinophilei. 

Moetle  des  os.  —  Avant  d'aborder  l'exposé  des  testons  cellulaires 
que  présente  la  moelle  osseuse,  il  faut  se  rendre  compte  des  modi- 
licatioQs  topographiqoes  de  ce  tissu.  L'étade  des  préparations  à  l'aide 
de  faibles  grossissements  nous  donnera  k  ce  sujet  d'utiles  renseigne- 
ments. 

En  regardant  à  l'ceil  nu,  par  simple  transparence,  les  coupes  colo- 
rées par  l'éosine  et  l'hëmatéine,  on  constate  qu'elles  ont  une  coloration 
plas  foncée,  plus  rosée  que  la  moelle  osseuse  normale.  Cet  aspect  est 
en  rapport  avec  l'augmentation  dn  nombre  des  cellules  médullaires. 
D'antre  part,  les  coupes  paraissent  comme  moirées,  l'éosine  ayant  coloré 
certaines  lones  de  façon  différente.  Cotte  apparence  est  due  à  des  amas 
de  globules  rouges  faciles  à  reconnaître  aa  microscope. 
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A  l'aide  d'an  faible  grossissement  on  voit  que  la  moelle  a  complète- 
ment perdu  sa  disposition  trabéculaire  normale.  On  ne  trouve  plus  les 
fines  travées  limitées  par  des  fibrilles  grêles  qui  circonscrivent  les 
aréoles  graisseuses.  Les  sinus  sanguins  avec  quelques  cellules  aux  points 
nodaux  qui,  à  l'état  normal,  engainent  aux  3/4  les  artères  ou  sont  en 
rapport  intime  avec  elles  ne  sont  plus  reconnaissables.  La  coupe  semble 
remplie  par  des  éléments  sans  ordination  apparente.  On  y  trouve  des 
amas  de  cellules,  de  la  substance  amorphe,  de  nombreux  capillaires, 
des  fibrilles. 

Les  éléments  cellulaires  sont  beaucoup  plus  abondants  que  dans  le 
tissu  médullaire  normal,  ils  sont  mélangés  en  proportion  variable  à  de 
nombreux  globules  rouges.  Toutefois,  si  la  modification  des  cellules  a 
joué  un  r61e  essentiel  dans  les  modifications  de  texture  de  la  moelle, 
il  faut  insister  cependant  sur  la  grande  quantité  de  substance  amorphe 
où  ces  cellules  sont  plongées.  A  l'état  normal,  cette  substance  agglutine 
les  cellules  médullaires;  or  dans  le  cas  actuel  elle  est  extrêmement 
abondante,  elle  sépare  et  unit  en  même  temps  les  amas  cellulaires 
assez  écartés;  elle  prend  la  place  des  travées;  dans  aucune  des  nom- 
breuses moelles  pathologiques  que  nous  avons  étudiées,  nous  ne  l'avons 
observée  en  si  grande  quantité  ;  l'exubérance  de  cette  substance  amorphe 
colorée  en  rose  par  l'éosine  donne  un  aspect  très  particulier  que  nous 
n'avons  pas  constaté  dans  les  autres  cas.  Il  existe  de  plus  de  nombreux 
capillaires,  les  uns  coupés  en  long  ou  obliquement,  les  autres  sectionnés 
en  travers.  Certains  d'entre  eux,  très  volumineux  ressemblent  à  des  sinus, 
n'était  la  présence  d'une  paroi  manifeste.  Les  fibrilles  de  la  moelle 
n'ont  pas  disparu;  on  les  voit  encore,  extrêmement  grêles,  parcourant 
la  substance  et  cheminant  entre  les  cellules.  Par  places,  on  distingue 
des  espaces  vides,  ronds,  où  l'on  reconnaît  les  vestiges  de  cellules  grais- 
seuses dont  la  graisse  a  été  enlevée  par  les  réactifs.  Ajoutons  qu'il 
existe  un  certain  nombre  d'artères  et  de  veines,  surtout  à  la  périphérie 
de  la  moelle. 

En  se  servant  de  forts  grossissements  on  se  rend  compte  que  la 
presque  totalité  des  cellules  proliférées  sont  des  leucocytes  mononu-» 
cléaires.  Ceux-ci  se  présentent  sous  plusieurs  aspects.  Les  uns,  les  plus 
volumineux,  relativement  peu  nombreux,  ont  un  noyau  vésiculeux  à 
contours  irréguliers  et  nettement  délimité,  présentant  quelques  points 
chromatiques  et  un  fin  réseau  à  peine  visible,  le  tout  plongé  dans  utie 
substance  colorée  en  violet  clair  par  l'hématéine  ;  le  protoplasma  teinté 
en  rose  par  l'éosine  entoure  le  noyau  d'une  couche  plus  ou  moins  régu- 
lière et  plus  ou  moins  abondante.  Les  éléments  mesurent  enviroa 
10  [JL,  le  noyau  ayant  environ  7  [jl.  Certains  leucocytes  mononucléaires 
n'ont  guère  que  7  A  8  (a  avec  des  noyaux  de  5  [ji  présentant  des 
réseaux  chromatiques  très  clairs  par  places;  d'autres  fois  la  substance 
chromatique  prend  parfaitement  la  couleur.  Ces  éléments  sont  de  beau- 
coup les  plus  abondants. 
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Entre  ces  dernières  cellales  et  les  lymphocytes,  on  trouve  de  nom- 
breuses formes  intermédiaires  difficiles  à  classer. 

Les  lymphocytes  se  reconnaissent  à  leur  noyau  beaucoup  plus  petit 
et  plus  foncé,  régulièrement  arrondi,  entouré  le  plus  souvent  d'une 
couche  de  protopiasma  très  mince  et  régulière.  Quelquefois  cependant 
ce  dernier  est  un  peu  plus  abondant.  On  trouve  des  lymphocytes  très 
petits,  n'ayant  que  4  \t.  avec  un  noyau  de  3  \l.  D'autres  cellules  ont  bien 
l'aspect  des  lymphocytes  mais  le  noyau  est  plus  clair  et  ne  contient 
qu'une  une  poussière  chromatique.  Certaines  cellules  ressemblent  aux 
lymphocytes,  mais  s'en  écartent  par  leur  forme  légèrement  ovalaire  ; 
les  lymphocytes  types  sont  relativement  peu  abondants;  les  formes 
intermédiaires  paraissent  les  plus  nombreuses. 

Ou  trouve  des  leucocytes  mononucléaires  à  noyau  en  fer  à  cheval, 
mais  ils  sont  assez  rares.  Il  existe  un  grand  nombre  de  mononucléaires 
à  noyau  polymorphe,  ils  sont  moins  abondants  toutefois  que  les  variétés 
précédentes.  Ils  contiennent  de  2  à  4  bourgeons  nucléaires  disposés  en 
fenille  de  trèfle  on  superposés,  parcourus  par  un  très  fin  réseau  chro- 
matique. Ces  cellules  ont  de  7  à  10  |a. 

Par  places,  on  constate  un  certain  nombre  de  cellules  à  noyau  très 
foncé,  occupé  par  de  la  chromatine  diffuse  qui  forme  une  tache  violette 
par  Thématéine.  Ces  éléments  mesurent  de  7  à  10  (a. 

On  voit  également  des  cellules  dont  le  noyau  est  représenté  par  une 
poussière  à  gros  grains  inégaux  colorés  en  violet  foncé.  Le  proto- 
plasma de  ces  cellules  se  colore  mal,  ses  contours  sont  peu  nets,  par- 
fois il  est  impossible  de  le  distinguer  et  on  ne  constate  que  les  amas  de 
granulation»  nucléaires. 

Les  leucocytes  polynucléaires  manquent  complètement  dans  cette 
moelle  osseuse. 

Les  cellales  géantes  sont  extrêmement  rares  (1  on  2  par  prépara- 
tion). Elles  mesurent  environ  25  (jl;  leur  noyau,  de  10  à  12  (jl,  est  souvent 
très  foncé,  la  matière  chromatique  est  diffuse  et  les  contours  du  noyau 
sont  irréguliers. 

Il  existe  quelques  figures  karyokiné tiques  :  nous  avons  trouvé  un 
certain  nombre  de  leucocytes  en  voie  de  division  indirecte.  Il  nous  a  été 
impossible  de  constater  des  globules  rouges  à  noyau. 

Les  globules  rouges  sont  nombreux  dans  les  coupes.  Tantôt  ils 
forment  des  amas  considérables  où  ils  ne  sont  mélangés  qu'à  un  petit 
nombre  de  globules  blancs  ;  tantôt  ils  sont  épars  au  milieu  des  autres 
éléments.  D'autres  fois,  ils  sont  contenus  dans  les  capillaires. 

11  existe  en  effet  de  nombreux  capillaires  néoformés.  Ceux-ci  pa- 
raissent délimités  par  des  cellules  conjonctives  placées  bouta  bout;  sur 
des  coupes  perpendiculaires  à  Taxe  on  voit  ces  cellules  constituer  la 
lumière  par  leur  incurvation  et  leur  juxtaposition.  Ces  capillaires  sont 
constitués  sur  place  :  certains,  en  effet,  contiennent  des  globules  rouges 
avec  quelques  leucocytes,  alors  que  d'autres  présentent  dans  leur  cavité 
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un  amas  considérable  de  globales  blancs  ;  l'un  d'eux,  coupé  perpendicu- 
lairement, est  rempli  par  des  leucocytes  de  toutes  variétés  anidogues  à 
ceux  qu'on  observe  dans  les  autres  régions  de  la  moelle  :  leucocytes  à 
noyau  vésiculeux,  à  noyau  en  fer  à  cbeval,  à  noyau  polymorphe,  lym- 
phocytes, formes  intermédiaires.  Les  capillaires  se  sont  donc  constitués 
sur  place,  englobant  dans  leur  lumière  des  éléments  cellulaires  qui 
existaient  antérieurement  dans  la  région  de  la  moelle  où  ils  ont  apparu. 

On  constate  également  un  certain  nombre  de  cellules  conjonctives 
mélangées  aux  autres  éléments  de  la  moelle  ;  elles  se  reconnaissent  à 
leur  noyau  aplati  et  à  ce  qu'elles  sont  appliquées  sur  les  fibrilles  très 
ténues  qui  parcourent  le  tissu. 

Il  nou§  faut  maintenant  étudier  les  granulations  des  leucocytes  à 
Taide  des  réactifs  appropriés. 

Sur  des  coupes  colorées  par  le  dahlia  on  voit  qu'il  existe  quelques 
rares  leucocytes  mononucléaires  contenant  des  granulations  basophiles. 
Ces  granulations  sont,  les  unes  très  voluminenses^  d'autres  de  volume 
moyen. 

Nous  avons  traité  d'autres  préparations  par  le  réactif  triacide  d'Ebr- 
lich  qui  permet  de  distinguer  d'une  façon  parfaite  l'hémoglobine,  les 
granulations  éosinophiJes  et  les  neutrophiles.  Tout  d'abord  nous  avons 
constaté  à  nouveau  l'absence  de  globules  rouges  nudéés. 

D'autre  part,  fait  que  Ton  peut  contrôler,  par  Texamen  de  coupes 
colorées  à  l'éosine  et  à  l'hématéine,  il  n'y  a  pas  de  cellules  à  granula- 
tions éosinophiles.  De  plus,  il  n'existe  pas  de  cellules  à  granulations 
neutrophiles;  c'est  là  une  particularité  intéressante  car  ces  éléments 
neutrophiles  sont  de  beaucoup  les  plus  abondants  dans  les  autres 
moelles  proliférées  que  nous  avons  étudiées. 

En  faisant  agir  le  sulfhydrate  d'ammoniaque  sur  les  préparations,  on 
colore  en  noir  de  nombreux  amas  de  pigment  à  la  base  de  fer.  Ce  pig- 
ment forme  par  places  des  masses  volumineuses  qui  semblent  consti- 
tuées par  la  réunion  de  particules  plus  petites,  d'autres  fois  il  se  pré- 
sente sous  l'aspect  d'une  fine  poussière  dont  les  grains  très  ténus  sont 
les  uns  libres,  les  autres  contenus  dans  les  leucocytes. 

En  résumé,  cette  moelle  osseuse  est  une  moelle  proliférée.  Il  con- 
vient d'insister  sur  la  quantité  considérable  de  substance  amorphe 
qu'elle  contient;  sur  les  nombreux  capillaires  néoformés  qui  la  sil- 
lonnent. Les  leucocytes  qui  constituent  avec  les  globules  rouges  les 
amas  cellulaires,  sont,  pour  la  plupart,  des  mononucléaires  se  rappro- 
chant des  lymphocytes,  mais  des  mononucléaires  anormaux.  L'étude 
des  granulations  nous  a  permis  de  noter  la  présence  de  quelques  rares 
mononucléaires  à  grains  basophiles  alors  que  les  granulations  éosino- 
philes et  neutrophiles  manquent  complètement. 

Amygdales,  —  Nous  avons  pratiqué  des  coupes  de  cet  organe  qui 
avait  été  détruit  presque  entièrement  par  la  gangrène.  La  coloration 
des  coupes  ne  permet  guère  l'étude  bistologique  :  la  plus  grande  par- 
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Ue  de  la  tonsille  est  iransformëe  en  un  tissu  amorphe  qai  se  colore 
oniformément  en  rose  clair  par  Téosine.  On  n'y  distin^e  plus  d*élé- 
ments  cellulaires.  Tout  ce  tissu  dégénéré  contient  une  quantité  énorme 
de  micro-organismes  de  formes  diverses,  cocci,  bacilles,  les  uns  prenant 
le  Gram,  les  autres  non. 

On  ne  reconnaît  la  disposition  histologique  de  l'amygdale  qu'à  sa 
partie  externe.  Là,  on  trouve  deux  sortes  d'éléments  :  des  petits  lym- 
phocytes en  minorité  et  surtout  des  éléments  mononucléés  semblables  à 
ceox  décrits  dans  le  sang  et  les  organes  hématopoiétiques. 

Base  de  la  langue.  —  La  base  de  la  langue  est  le  siège  d'uue  inflltra- 
tioD  leucémique,  celle-ci  est  localisée  à  la  sous-muqueuse  et  constituée 
par  les  deux  sortes  d'éléments  cellulaires  que  nous  trouvions  dans 
l'amygdale,  le  petit  lymphocyte  et  l'élément  mononucléé  à  gros  noyau 
vésiculeux.  L'infiltration  leucémique  se  poursuit  dans  la  profondeur 
eDtre  les  glandes  en  grappe  de  la  base  de  la  langue,  mais  n'atteint  pas 
les  muscles.  Les  papilles  sont  conservées,  mais  remplies  de  leucocytes. 

L'épithélium  est  intact  dans  une  partie  de  la  coupe,  plus  loin  il 
est  complètement  tombé  et  l'on  trouve  une  ulcération  dont  le  fond  est 
formé  par  le  lymphome  de  la  sous-muqueuse.  Celle-ci  est  nécrosée 
dans  la  partie  superficielle  et  là  encore,  on  trouve  de  nombreux  micro- 
organismes  parasites  de  la  cavité  buccale. 

Foie.  —  Les  coupes  nous  montrent  deux  lésions  dues  à  la  leucémie  : 
d'one  part,  l'infiltration  cellulaire  des  espaces  portes,  d'autre  part,  le 
remplissage  par  des  globules  blancs  des  capillaires  hépatiques. 

L'architecture  du  lobule  est  en  général  bien  conservée,  les  travées 
assez  régulières.  Pourtant,  en  quelques  points,  on  les  trouve  aplaties 
par  suite  d'une  infiltration  cellulaire  un  peu  plus  intense,  mais  nulle 
part  on  ne  trouve,  à  proprement  parler,  de  lymphomes  véritables. 

Les  cellules  qui  remplissent  les  capillaires  ne  diffèrent  pas  de  celles 
qu'on  rencontre  dans  le  sang  :  la  majorité  est  constituée  par  des  glo- 
bolins  très  colorés  ;  en  outre,  on  voit  des  cellules  plus  volumineuses  à 
noyau  assez  clair  entourées  d'une  couche  plus  ou  moins  grande  de  pro- 
toplasme clair;  en  outre  enfin,  on  constate  l'existence  de  globules  blancs 
dont  le  noyau,  pauvre  en  chromaline,  est  bourgeonnant,  identiques  à 
ceux  du  ganglion  et  de  la  moelle  des  os.  Pas  de  granulations  dans  aucun 
d'eux.  Pas  de  polynucléaires. 

Les  cellules  hépatiques  se  colorent  bien  dans  leur  noyau  comme 
dans  leur  protoplasma.  On  en  trouve  d'ailleurs  un  petit  nombre  seule- 
ment offrant  des  figures  de  karyokinëse. 

Les  espaces  portes  sont  encombrés  de  cellules,  mais  cette  infiltration 
n'est  due  aux  globules  blancs  que  pour  une  part;  la  majorité  sont  des 
cellules  conjonctives  à  gros  noyau  allongé  avec  un  corps  protoplasmique 
de  même  forme.  On  peut  encore  y  reconnaître,  quoique  assez  difficile- 
ment parfois,  les  vaisseaux  et  les  petits  canaux  biliaires. 

Pas  de  mastzellen,  pas  de  plasmazellen. 
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Même  ioûltration,  mais  moins  notable  au  niveau  des  veines  sus- 
hépatiques. 

On  ne  trouve  qu'un  nombre  extrêmement  restreint  de  globules  rouges 
dans  ce  foie. 

Reins.  —  On  ne  trouve  pas  dans  le  rein,  tout  au  moins  au  niveau  du 
point  que  nous  avons  examiné,  d'infiltration  leucémique.  Seuls  les  vais- 
seaux et  les  capillaires  sanguins  contiennent  des  globules  blancs.  Il  n'y 
a  pas  d'altérations  dans  ce  rein  au  niveau  des  cellules  des  tubuli  con- 
torti  :  celles-ci  sont  tuméfiées,  granuleuses;  la  limite  de  leur  protoplasma 
n'est  plus  distincte  et  leur  noyau  se  colore  bien  ;  leur  extrémité,  qui 
regarde  la  lumière  canaliculaire,  contient  souvent  des  vacuoles  ;  elle 
s'émiette  dans  le  tubulus.  Mais  on  n'y  trouve  pas  de  véritable  cylindre. 
Pas  de  lésion  du  glomérule.  Les  vaisseaux,  artères  ou  veines  ne  pré- 
sentent pas  de  lésions. 

Les  capsules  surrénales  ne  semblent  pas  malades. 

Le  corps  thyroïde  est  dans  le  même  cas.  Les  vaisseaux  de  ces  organes 
sont  peu  dilatés  par  les  leucocytes. 

Pancréas.  —  La  texture  générale  de  l'organe  n'est  pas  modifiée,  il  y 
existe  seulement  un  peu  de  sclérose  jeune  périlobulaire,  mais  cette  sclé- 
rose n'envahit  pas  le  lobule.  11  n'y  a  pas  de  lésions  vasculaires,  l'organe 
n'est  pas  congestionné.  Dans  l'acinus,  les  cellules  dont  les  limites  ne 
sont  pas  très  nettes  ont  un  noyau  qui  se  colore  bien.  Pas  de  modi- 
fications des  îlots  de  Langerhans. 

Le  cerveau,  examiné  par  les  méthodes  simples,  montre,  comme  seule 
lésion,  un  peu  d'œdème  périvasculaire. 

On  n'a  pas  fait  de  Nissl. 

Obs.  II.  —  Pflchl,  26  ans,  négociant,  entré  à  Thôpital  Beanjon  le 
25  septembre  1893,  salle  Sandras,  n®  i. 

Antécédents  héréditaires.  —  Fils  naturel,  ne  peut  donner  de  rensei- 
gnements sur  son  père. 

Sa  mère  a  43  ans,  est  bien  portante,  et  toute  la  famille  est  saine,  il 
est  marié  à  une  femme  bien  portante  et  n'a  point  d'enfants. 

Antécédents  personnels.  —  N'a  jusqu'au  mois  de  juillet  fait  aucune 
maladie  importante,  rien  que  de  passagères  indispositions.  Pas  d'an- 
técédents alcooliques,  n'a  jamais  eu  la  syphilis,  n'a  jamais  quitté  la 
France. 

Début  de  la  maladie.  —  Au  commencement  du  mois  de  juillet,  le 
malade  est  pris  d'une  lassitude  intense  l'empêchant  de  tout  travail  : 
manger,  lire,  remuer,  lui  étaient  pénibles.  Il  ne  souffrait  pas,  mais  se 
trouvait  mal  à  l'aise;  en  même  temps,  le  teint  devenait  celui  d'un  ané- 
mique. A  la  fin  du  mois,  il  est  brusquement  atteint  d'un  fort  mal  de 
gorge  avec  dysphagie  et  fièvre  élevée,  40®.  Cette  angine,  sur  laquelle 
il  est  difficile  d'avoir  des  renseignements,  mais  pour  laquelle,  paralt-il, 
on  lui  donna  dans  les  amygdales  un  coup  de  bistouri,  dura  15  jours. 
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Dans  les  premiers  jours  d'août  apparaissent  des  douleurs  gingi- 
vales. Les  gencives  se  décollent,  deviennent  sanieuses  et  se  mettent  à 
saigner. 

Vers  le  milieu  du  mois  (20  août),  des  grosseurs  apparaissent  des 
deux  côtés  de  la  mâchoire  et  au  cou.  Depuis  cette  époque,  l'état,  tant 
général  que  local,  est,  au  dire  du  malade,  resté  stationnaire.  Le 
D'  Saint-Germain,  qui  Ta  soigné,  le  fait  entrer  le  25  septembre  à 
Beaujon. 

État  aetueL  —  Examen  du  corps.  —  La  teinte  générale  des  téguments 
est  extrêmement  pâle.  La  peau  de  la  face  est  un  peu  moins  décolorée, 
plutôt  terreuse.  Les  muqueuses  labiale,  palpébrale  sont  blanches. 
Le  torse  est  d'une  pâleur  cireuse  avec,  au  dos,  des  taches  de  boutons 
d'acné.  Aux  membres  inférieurs,  nous  trouvons,  à  droite,  la  trace  d'un 
gros  furoncle.  Les  malléoles  ne  sont  point  œdématiées.  Il  n'y  a  point 
d'amaigrissement. 

A  la  tête,  la  figure  est  encore  bouffie,  mais  elle  l'a  été  beaucoup 
plus  quelques  jours  avant  l'entrée  à  l'hôpital,  au  point  que  le  malade 
ne  pouvait  ouvrir  les  yeux. 

An-dessus  de  la  lèvre  supérieure,  à  droite,  existe  un  noyau  d'indu-> 
ration  d'ailleurs  mal  limité  qui  se  perd  peu  à  peu  dans  l'œdème  envi- 
ronnant. 

Au  coti,  nous  trouvons  :  à  droite  y  les  ganglions  parotidiens  pris  ont 
repoussé  et  rendu  tout  superficiels  les  vaisseaux  carotidiens.  A  l'angle 
de  la  mâchoire,  le  ganglion  amygdalien  est  très  gros,  adhérent  aux 
plans  profonds,  mais  non  aux  téguments,  indolore.  Peu  de  ganglions 
carotidiens.  A  gauche,  rien  dans  le  creux  parotidien.  Les  ganglions 
de  la  région  hyoïdienne  latérale,  le  ganglion  amygdalien,  sont  pris  et 
font  une  grosse  masse  ganglionnaire  fusionnée. 

Quelques  ganglions  carotidiens  descendant  jusqu'à  la  clavicule, 
mais  petits,  isolés  les  uns  des  autres.  Pas  de  ganglions  axillaires.  Peu 
de  ganglions  inguinaux  qui  sont  peu  augmentés  de  volume. 

Jamais  de  douleurs  dans  les  os  ni  les  articulations. 

Appareil  digestif,  —  Cavité  buccale,  —  Langue  pâle,  couverte  d'enduit 
saburral;  les  gencives,  pâles  à  la  base,  présentent  vers  l'attache  des  dents 
one  ligne  rougeâtre;  au-dessus,  les  dents  sont  recouvertes  de  sanie. 
Les  gencives  ne  saignent  plus.  Amygdales  énormes,  surtout  &  droite, 
arrivant  à  se  toucher  sur  la  ligne  médiane,  au-devant  de  la  luette 
qu'elles  repoussent  en  arrière.  Elles  sont  pâles  avec  des  reflets  bril- 
lants, opalins.  Toujours  est-il  qu'elles  cachent  la  paroi  postérieure  du 
pharynx. 

L'haleine  du  malade  est  très  fétide.  La  déglutition  de  la  salive  est 
douloureuse,  l'articulation  des  mots  difficile. 

Estomac,  —  L'appétit  est  diminué,  mais  c'est  surtout  la  douleur 
qu'il  éprouve  à  déglutir  qui  l'empêche  de  manger.  Pas  de  dégoût  ali- 
mentaire. Pas  de  vomissements. 
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Intestins,  —  Selles  normales  régulières.  N'a  jamais  eu  la  diarrhée. 
Ventre  ni  ballonné,  ni  douloareax. 

Foie.  —  Ne  semble  pas  dépasser  les  fausses  côtes. 

Rate.  —  Ne  dépasse  pas  les  fausses  côtes.  La  paJpation  ne  la  décèle 
pas.  La  percussion  donne  une  submatité  de  deux  travers  de  doigt. 

Appareil  circulatoire.  —  Cceur.  —  Pointe  dans  le  5«  espace  inter- 
costal. Battements  extrêmement  rapides,  à  rythme  régulier  d* ailleurs, 
s'entendant  fortement  sous  la  clavicule  à  gauche.  Pas  de  soufQe. 

Vaisseaux.  —  Pas  de  soufQe  carotidien,  mais  les  pulsations  sont  au 
cou  extrêmement  violentes  et  soulèvent  à  chaque  systole  le  stéthoscope. 

L'artère  radiale  est  un  peu  dure.  138  pulsations  par  minute.  Pouls 
plein,  bondissant,  régulier. 

Vaisseaux  capillaires,  —  N'a  eu  jusqu'à  présent,  en  dehors  de  ces 
saignements  gingivaux,  aucune  hémorragie,  soit  par  les  muqueuses,  soit 
par  la  peau. 

Examen  du  sang.  —  A  été  pratiqué  le  27  septembre  par  M.  G.  Lion. 
A  la  piqûre  au  doigt,  le  sang  est  très  pâle,  simplement  rosé,  et  parait 
très  liquide;  d'ailleurs  l'hémorragie  causée  par  la  piqûre  s'arrête  faci- 
lement : 

Globules  ronges     =  J  426  000 

—       blancs      =      42700 
Valeur  globulaire  =  1 

L*examen  qualitatif  montre  surtout  de  grands  globules  blancs  mono- 
nucléés.  Des  ensemencements  ont  été  pratiqués  qui  sont  restés  négatifs. 

Appareil  respiratoire.  —  Le  malade  se  plamt  d  une  toux  fréquente, 
très  sèche,  ne  crache  pas.  Pas  de  dyspnée,  25  respirations  par  minute. 

Poumon.  —  Sonorité  normale  partout,  semble-t-ii.  Peut-être  à 
droite  au  niveau  de  la  bronche  y  a-t-il  une  légère  modification  de  sono- 
rité. Pas  de  souffle.  Respiration  normale  partout,  un  peu  faible.  Pas 
de  résonance  de  la  toux  aux  sommets. 

Appareil  urinaire.  —  Le  malade  urine  beaucoup  et  fréquemment; 
de  2  à  3  litres  dans  une  journée.  Urines  claires,  jaunâtres.  Pas  d'albu- 
mine. Par  acide  nitrique,  légère  teinte  rose  d'urohématine  dans  le  fond 
du  verre. 

Appareil  nerveux.  —  Jadis  très  calme,  le  malade  est  devenu  extrême- 
ment nerveux.  Il  ne  dort  plus,  s'effraye  facilement,  se  met  à  trembler 
au  moindre  propos.  Pas  de  syncopes.  Des  étourdissements. 

Etat  général.  —  Fièvre  très  élevée  :  40«  le  soir;  39®,5  le  matin. 

Diagnostic.  —  Lymphadénie  amygdalienne  et  ganglionnaire  avec 
commencement  de  leucocythémie. 

Traitement.  —  On  tâche  d'alimenter  le  malade  :  viande  crue  dans 
du  bouillon.  Poudre  de  viande,  lait,  etc.,  etc.  Gargarisme  au  chlorate 
de  potasse.  Injection  sous-cutanée  de  X  à  XX  gouttes  de  liqueur  de 
Fowler  où  l'eau  de  laurier-cerise  remplace  l'alcoolat  de  mélisse. 

2  octobre.  L'œdème  de  la  face  est  devenu  plus  dur;  les  yeux  sont 
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bouffis.  Le  malade  a  eu  la  veille  daus  l'après-midi  une  crise  de 
dyspnée  et  actuellement  a  beaucoup  de  peine  à  respirer. 

Les  amygdales  n'ont  pas  augmenté  de  volume,  mais  derrière  elles, 
le  malade  fait  probablement  an  peu  d'œdème  de  la  glotte. 

Rien  à  l'auscultation  du  poumon.  Un  moment  on  peat  penser  à  la 
nécessité  de  faire  une  trachéotomie. 

La  fièvre  est  de  39<*.  Pendant  tout  son  séjour  hospitalier  elle  est 
restée  entre  Z9^  et  40,<*3.  Dans  l'après-midi,  le  malade  est  pris  d'un 
crachement  de  sang  et  sa  famille  le  fait  sortir  de  l'hôpital. 

6  octobre.  On  continue  à  suivre  le  malade  chez  lui.  État  toujours 
très  grave.  Hémorrhagies  abondantes,  nasales  postérieures.  T.  40<*. 
Phlegmatîa  alba  dolens  du  membre  inférieur  droit. 

7  octobre.  Mort.  On  n'a  pas  pratiqué  d'autopsie. 

Obs.  III.  —  Il  s'agit  d'une  femme  de  40  ans  dont  on  nous  commu- 
nique l'observation  très  incomplète. 

C'était  une  malheureuse,  qui  depuis  quelques  mois  avait  subi  des 
privations  de  toutes  sortes. 

Quinze  jours  avant  son  entrée  à  l'hôpital,  elle  tombe  malade,  et  son 
affection  débute  par  de  la  céphalée,  une  sensation  de  malaise  général. 

En  môme  temps,  l'inappétence  devient  absolue.  Mais  il  n'y  a  ni 
diarrhée,  ni  vomissements. 

A  l'examen,  on  constate  une  femme  très  amaigrie,  très  pâle,  dont 
le  teint  est  terreux. 

La  fièvre  est  élevée  à  40<*  ;  il  y  a  le  matin  de  légères  rémissions. 

L'exannen  physique  ne  relève  rien  au  cœur,  poumon,  etc.  Le  foie 
est  gros,  et  la  rate  aussi. 

Dans  la  cavité  buccale,  au  niveau  de  l'arcade  dentaire  inférieure  on 
trouve  la  gencive  décollée,  sphacélée,  brunâtre,  découvrant  le  collet 
des  incisives  en  avant  et  en  arrière. 

Au  niveau  des  molaires  supérieures  du  côté  gauche,  sur  la  voûte  pa- 
latine, existe  une  tumeur  ovoïde,  allongée  d'avant  en  arrière  et  ulcérée. 
Le  fond  de  l'ulcération  est  constitué  par  un  tissu  sanieux,  gris  noi- 
râtre, fort  adhérent,  et  dont  on  ne  peut  avec  une  pince  enlever  que  de 
petits  fragments.  Les  bords  sont  réguliers,  un  peu  saillants,  non  dé- 
collés ni  déchiquetés. 

L'odeur  de  l'haleine  est  très  fétide;  la  salivation  abondante. 

Les  ganglions  sous-maxillaires  et  cervicaux  sont  très  volumineux, 
mobiles,  sans  inflammation  de  leur  atmosphère  cellulaire. 

Les  urines  contiennent  de  l'albumine. 

L'état  général  de  la  malade  est  très  mauvais.  La  température  reste 
à  40^  les  jours  suivants  et,  malgré  des  injections  de  sérum  artificiel,  la 
mort  survient  dans  la  huitaine. 

Le  diagnostic  porté  fut  :  gangrène  de  la  bouche  d'origine  inconnue, 
avec  infection  ou  intoxication  générale  en  résultant. 
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A  l'autopsie,  le  diagnostic  put  être  rectifié.  On  trouva  un  foie  blan- 
châtre, volumineux,  de  gros  reins  blancs.  Enfin  on  constata  une  grosse 
rate  avec  de  nombreux  petits  noyaux  blancs. 

L'examen  histologique  montra  qu'on  était  en  présence  d'un  cas 
avéré  de  leucocythémie. 

Nous  n'avons  eu  sous  les  yeux  que  quelques  coupes  du 
foie,  du  rein  et  de  la  rate.  Grâce  à  elles,  nous  pouvons  juger 
du  sang  contenu  dans  les  vaisseaux. 

Outre  les  globules  rouges,  les  capillaires  hépatiques  contiennent  des 
globules  blancs  aussi  nombreux,  semble-Ml,  que  les  érythrocytes.  Les 
globules  blancs  sont  soit  des  globulins  au  noyau  fortement  coloré  ^par 
les  couleurs  basiques  et  dont  le  volume  est  inférieur  à  celui  des  globules 
rouges,  soit  des  éléments  mononucléaires  plus  volumineux.  Le  noyau 
de  ces  derniers  est  pauvre  en  chromatine,  tantôt  ovale,  tantôt  arrondi, 
tantôt  fortement  échancré,  si  bien  que  parfois  on  pourrait  croire  que 
Ton  a  affaire  à  des  polynucléaires. 

Le  protoplasma  de  ces  cellules  est  clair,  plus  ou  moins  abondant, 
et  ne  contient  pas  de  granulations,  on  ne  constate  dans  les  coupes  ni 
globules  rouges  nucléés,  ni  éosinophiles.  On  en  trouve  peu  en  karyo- 
kinèse. 

Foie.  —  D'une  façon  générale,  la  topographie  normale  est  conservée, 
mais  d'une  part  les  espaces  portes  et  sus-hépatiques  sont  infiltrées  de 
globules  blancs,  d'autre  part  les  capillaires  des  lobules  sont  distendus 
par  les  mêmes  éléments. 

Les  cellules  hépatiques  ont  un  protoplasma  bien  coloré  mais  un  peu 
trouble,  leurs  noyaux  sont  bien  nets,  on  en  trouve  quelques-unes  en 
karyokinèse. 

Beaucoup  sont  remplies  de  pigment  ocre.  L'infiltration  des  espaces 
portes  est  due  aux  deux  variétés  de  globules  blancs  que  nous  avons 
décrites,  ainsi  qu'aux  cellules  du  tissu  conjonctif  reconnaissables  à  leur 
noyau.  On  ne  perçoit  qu'en  peu  de  points  un  réticulum  conjonctif. 

Il  n'y  a  pas  de  lésions  des  parois  vasculaires,  artérielles  ou  veineuses. 
Pas  de  plasmazellen,  pas  de  mastzellen. 

Rein.  —  Les  altérations  du  rein  sont  très  considérables.  Elles  siègent 
aussi  bien  dans  la  région  médullaire  que  dans  la  région  corticale. 

La  capsule  du  rein  n'est  pas  épaissie.  11  n'y  a  pas  d'augmentation 
du  tissu  conjonctif. 

On  constate  :  i^  des  altérations  des  canalicules  urinaires;  2^  l'exis- 
tence des  lymphomes  métastatiques;  3®  de  légères  lésions  artérielles. 

Canalicules  urinaires,  —  Les  cellules  des  tubuli  contorti  sont  très 
altérées;  elles  sont  granuleuses  et  leur  protoplasma  est  trouble,  mal 
limité  et  s'effrite  dans  la  lumière  canal iculaire  ;  toutefois  leur  noyau 
est  bien  coloré.  Dans  l'intérieur  du  tube  on  trouve  des  boules  granu- 
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leuses  et  des  fragments  de  cylindre.  En  quelques  points  les  cellules 
mêmes  sont  dâtrnites  et  desquamâes.  Les  cellules  des  tubes  droits  sont 
moins  malades.  Les  glomérules  de  Halpighi  sont  augmentas  de  volume 
et  distendus  de  globules  blancs,  comme  le  sont  d'ailleurs  tous  les  capil- 
laires de  l'organe. 

En  certains  points  la  cavité  du  glomérule  persiste,  en  d'autres,  le 
bouquet  glomérulaire  est  Boudé  à  la  paroi.  11  semble  qu'il  puisse  Klre 
parfois  le  point  de  départ  de  lympbomes. 


Kiu.  Ô.  —  Lymphome  du  rein. 

Lymphomes.  —  Les  lympbomes  se  comportent  à  la  façon  des  tumeurs 
malignes,  ils  ne  sont  pas  limités  et  détruisent  les  éléments  nobles  du 
parenchyme;  dans  leur  sein  on  reconnaît  des  fragments  de  glomérules 
on  de  tubes  urinifères.  Les  cellules  qui  les  constituent  sont  celles  que 
nous  atons  décrites  dans  le  foie,  elles  ne  diffèrent  aucunement  de 
celles  que  l'on  trouve  dans  notre  premier  cas.  11  y  a  peu  de  globulins 
et  beaucoup  de  leucocytes  à  gros  noyau  vésiculeui  et  clair  ;  on  ne 
trouve  guère  de  ligure  de  karyokinèse.  Le  tissu  conjonctif  y  est  très  peu 
dessiné.  Pas  de  leucocytes  éosinophiles. 

Un  point  sur  lequel  nous  ne  saurions  trop  appeler  ratt«ntion  est 
l'absence  à  peu  pris  totale  de  réticulum.  Les  cellules    ne  sont  pas 
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enchâssées  dans  du  tissu  adénoïde.  A  peine  aperçoit*on  quelques  fibrilles 
conjonctives  en  certaines  places.  Ce  fait  a  déjà  été  vu  dans  les  lymphomes 
du  mycosis  fongofde  par  MM.  Leredde  et  Emile  Weil. 

Vameaux.  —  Les  artères  sont  le  siège  d'endartérite .  Tous  les  vais- 
seaux sont  bourrés  de  leucocytes  et  on  y  voit  beaucoup  plus  de  globu- 
lins  que  dans  le  lymphome. 

Les  grosses  veines  n'ont  pas  de  lésions. 

Rate^  —  Les  corpuscules  de  Malpighi  sont  très  atteints.  Les  artères 
présentent  de  rendartérite,  et  leur  tunique  moyenne  se  colore  unifor- 
mément par  les  réactifs.  Les  corpuscules  semblent  diminués  de  volume; 
en  effet,  autour  de  l'artériole  centrale»  on  trouve  des  lymphocytes  très 
clairsemés,  séparés  par  des  cellules  dont  les  noyaux  ne  fixent  plus  les 
couleurs  basiques  :  ces  cellules  sont  des  lymphocytes  nécrosés. 

Tous  les  corpuscules  de  Malpighi  se  présentent  constammen  t  sous 
cet  aspect. 

Dans  la  pulpe,  on  trouve  également  d'importantes  modifications  ;  les 
hémorrhagies  y  sont  nombreuses  et  étendues;  les  cellules  paraissent 
avoir  subi  une  très  grande  diminution.  En  effet,  on  en  trouve  une 
quantité  considérable  qui  sont  nécrosées  et  ne  se  colorent  plus.  Les 
cellules  qui  persistent  sont  la  plupart  des  lymphocytes  ;  mais  un  certain 
nombre  sont  des  cellules  anormales  :  grandes  cellules  de  forme  irré- 
guliêre,  possédant  deux  noyaux  réniformes,  se  regardant  par  leur 
concavité,  ou  deux  noyaux,  dont  Tun  concave  en  croissant  embrasse  le 
second  arrondi,  ou  trois  et  quatre  noyaux  ;  leur  protoplasma  est  plus 
ou  moins  abondant. 

Dans  les  grands  capillaires  de  la  pulpe  et  les  vaisseaux,  on  ne  trouve 
que  des  cellules  mononucléaires  et  des  lymphocytes  tels  que  nous  les 
avons  déjà  décrits. 

La  capsule  ne  parait  pas  s'être  épaissie. 


ÉTÏOLOGIE 

Pas  plus  que  la  leucémie  chronique,  la  leucémie  aiguë 
n'est  une  affection  fréquente.  Mais  il  n'est  pas  d'années,  dit 
Frankel,  où  un  médecin  d'hôpital  ne  puisse  en  voir  au  moins 
un  cas.  On  ne  possède  pas  de  statistique  qui  permette  d'éta- 
blir un  rapport  de  fréquence  entre  les  formes  aiguës  et  les 
formes  chroniques.  D'après  sa  pratique  personnelle,  le 
médecin  allemand  pense  que  les  premières,  à  Berlin  tout  au 
moins,  s'observent  plus  souvent. 

1.  L'examen  de  cet  organe  a  été  fait  par  le  D'  Bezançon,  à  qui  nous 
adressons  de  nouveau  nos  remerciements. 
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D'après  la  bibliographie^  assez  étendue,  quoique  incom- 
plète à  coup  sûr,  que  nous  avons  parcourue,  nous  pouvons 
affirmer  que  la  leucémie  aiguë  existe  en  tous  pays,  en  Amé* 
rique,  en  Angleterre,  en  Italie,  en  Autriche,  en  Allemagne. 
En  France,  elle  ne  doit  pas  être  rare',  puisque  nous  avons  pu, 
sans  la  rechercher  systématiquement,  en  rencontrer  3  cas; 
mais  elle  doit  souvent  être  méconnue,  encore  que  le  dia- 
gnostic en  soit  facile,  pour  peu  qu'on  soit  prévenu. 

Il  existe  actuellement  dans  la  science  60  cas  environ  de 
leucémie  aiguë.  Nous  n'avons  pas  pu  nous  procurer  tous  les 
travaux  originaux  ;  aussi  notre  statistique  et  l'étude  clinique 
n'ont  guère  été  établies  que  sur  50  observations.  Cette  absence, 
de  quelques  cas  n'est  pas  très  regrettable  ;  car  peu  de  mala- 
dies ont  une  telle  constance  d'aspect  et  d'évolution. 

L'affection  s'observe  surtout  chez  l'homme  : 

Parmi  les  17  cas  d'Ebstein,  10  concernent  des  hommes, 
4  des  femmes. 

Dans  les  10  cas  de  Frankel,  il  y  a  6  hommes,  4  femmes; 
en  réunissant  17  cas  de  divers  auteurs,  on  trouve  11  hom- 
mes et  6  femmes.  Les  5  cas  de  Bradford  et  Schau  sont  tous 
observés  sur  des  malades  du  sexe  masculin  ;  enfin  2  de  nos 
3  observations  sont  dans  ce  même  cas. 

Ainsi  donc,  chaque  médecin  en  particulier  a  constaté  la 
plus  grande  fréquence  de  TafTection  chez  l'homme.  Le  pour- 
centage en  faveur  du  sexe  masculin  est  de  67,34  p.  iOO. 

L'ensemble  des  cas  que  nous  avons  coUigés  nous  montre 
que  la  maladie  peut  s'observer  à  tout  âge,  pendant  l'enfance 
comme  au  seuil  de  la  vieillesse  ;  mais  ce  sont  surtout  les 
adultes  qui  sont  frappés.  Elle  se  rencontre  surtout  entre 
15  et  30  ans.  Nous  trouvons  : 

De    i  à  10  ans 5  cas. 

De  11  à  20  ans 17    — 

De  21  à  30  ans 16    — 

De  31  à  40  ans 8    — 

De  41  &50  ans 4    ~ 

De  51  à  60  ans 3    — 

1.  M.  le  professeur  Hayem  pense  toutefois  que,  comme  ranémie  pernicieuse 
progressive,  la  leucémie  aigué  doit  être  plus  fréquente  en  Allemagne,  en 
Angleterre,  que  dans  nos  pays  (Gomm.  orale). 
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PoUmann^  a  rapporté  récemment  un  cas  de  leucémie 
observé  chez  un  nouveau-né.  Cette  leucémie  eut  une  évolu- 
tion aiguë  ;  l'enfant  mourut  six  semaines  après  sa  naiss^ince, 
et  TafTection  aurait  eu  son  début  m  utero.  Plusieurs  cas  do 
leucémie  fœtale  existent  dans  la  littérature  ;  ce  sont  ceux  de 
Siefart*,  de  Jaksch',  de  Sanger*.  Dans  ces  observations,  les 
enfants  vinrent  morts  ou  moururent  peu  après  l'accouche- 
ment. Sauf  le  cas  de  PoUmann  bien  étudié,  l'on  ne  sait  trop 
si  l'on  peut  faire  rentrer  ces  faits  dans  le  cadre  de  la  leucémie 

aiguë. 

Il  ne  semble  pas  que  certaines  professions  soient  plus 
atteintes  que  d'autres.  On  trouve  dans  la  nomenclature  les 
métiers  les  plus  divers;  quelques  malades  avaient  des  pro- 
fessions libérales  ;  d'autres  accomplissaient  des  travaux  pé- 
nibles. Plusieurs  étaient  de  jeunes  écoliers. 

Dans  nombre  d'observations,  les  conditions  de  climat, 
d'habitation,  de  régime  alimentaire  ont  été  recherchées.  On 
n'a  pu  relever  aucune  circonstance  intéressante.  Bien  sou- 
vent, les  sujets  furent  surpris  brusquement  par  la  maladie 
en  pleine  santé. 

D'autre  part,  l'on  a  vu  souvent  la  leucémie  aiguë  débuter 
à  la  suite  de  maladies  aiguës,  en  particulier  des  maladies 
infectieuses.  Le  même  ordre  de  faits  a  été  relevé  dans  l'étio- 
logie  de  la  leucémie  chronique.  Frankel  vit  se  développer 
sous  ses  yeux  deux  cas  de  leucémie  aiguë,  dont  l'un  évolua 
en  24  jours,  sitôt  une  attaque  grave  d'influenza  terminée.  Il 
en  était  ainsi  dans  le  cas  de  Gaucher,  et  dans  plusieurs 
autres  observations. 

Plusieurs  leucémiques  sont  notés  comme  étant  d'assez 
récents  syphilitiques.  La  syphilis  héréditaire  a  même  été 
aussi  incriminée;  et  certains  auteurs  pensent  avoir  obtenu 
des  améliorations  de  la  leucémie  par  le  traitement  mercuriel. 

On  a  incriminé  également  le  traumatisme,  les  anémies 

i.  PoLLMAXN,  Leucémie  aiguë  chez  un  nouveau-né  [Mûnch.  med,  Woch.. 
11  janv.  1898). 

2.  SiEFART,  Œdème  du  placenta  et  leucémie  fœtale   (Monats.  /".  Geb,  u, 
Gyn,,  1898,  vol.  VIll,  n-  3,  p.  21). 

3.  Jaksch,  Centmlbl.  f,  Gyn„  18"8,  n«>  26. 

4.  Saxoer,  Gesellschaft  f,   Geburtshilfe  im  Leipzuj,  1881,  d'après   Central, 
f.  Gyn..  1881,  S.  371. 
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graves,  en  particulier,  celles  qui  suivent  la  puerpéralité  et 
la  lactation  prolongée.  Dans  un  cas,  Tanlcylostomasie  fut  la 
cause  d'une  anémie  pernicieuse  progressive,  suivie  bientôt 
de  leucémie  à  évolution  rapide  (Masius  et  Francotte)  *. 

Dans  deux  cas,  Tun  de  Hilbert^  l'autre  de  Greene,  la 
leucémie  aiguë  apparut  dans  le  cours  de  la  grossesse,  qui 
ne  put  se  terminer.  Des  faits  semblables  ont  été  notés  dans 
la  leucémie  chronique. 

Jusqu'à  ce  jour,  les  auteurs  n'ont  pas  suffisamment 
insisté  dans  Tétiologie  de  la  leucémie  aiguë  sur  l'influence 
des  angines.  Trousseau 'le  premier  avait  vu  que  la  leucémie 
chronique  pouvait  succéder  parfois  à  une  inflammation 
amygdalienne.  Une  des  observations  de  Bradford  et  Shaw 
relève  que  le  malade  était  sujet  à  de  fréquentes  amygdalites. 
Dans  deux  de  nos  cas,  le  début  de  la  maladie  fut  marqué 
par  une  angine.  Dans  l'observation  II,  le  malade  insistait 
beaucoup  sur  l'amygdalite,  dont  il  avait  beaucoup  souffert 
deux  mais  auparavant  et  qu'on  avait  dû  inciser,  mais  nous 
ne  l'avons  pas  constatée.'  Au  contraire,  dans  l'observation  1, 
le  malade  était  devenu  brusquement  leucémique,  et  les  pre- 
miers symptômes  morbides  furent  l'angine  pseudo-membra- 
neuse et  la  gingivite. 

Toutefois  Hinterberger  *  fait  remarquer  l'intensité  avec 
laquelle  est  frappé  le  système  ganglionnaire  cervical,  tou- 
jours plus  atteint  que  les  autres  parties  de  l'appareil  lym- 
phatique; et,  la  prédominance  de  cette  tuméfaction,  il  la 
rapporte  à  la  gravité  des  lésions  buccales. 

Durée.  —  La  durée  de  la  maladie  est  assez  variable. 
Ebstein  dans  ses  17  cas  l'avait  vue  osciller  entre  2  et  9  se- 
maiaes.  On  trouve  en  effet  des  cas  suraigus,  d'autres  au 
contraire  marchent  plus  lentement.  Dans  un  cas,  Frankel 
vit  un  malade  ne  succomber  qu'au  bout  de  16  semaines,  et 
dans  notre  observation  II,  3  mois  s'écoulèrent  entre  le  terme 
final  et  les  symptômes  du  début.  Il  faut,  pour  apprécier  la 

1.  Masius  et  Fhancottb,  BulL  de  VAcad.  royale  de  Belgique,  1885. 

2.  HiLBERT.  Deut.  med,  Woch.,  1893,  n"  36  (Verein  f.  Wissenchaft.-Heilk. 
in  Kônisberg). 

3.  Trousseau,  Cliniques  médicales. 

4.  HcfTERBEHOER,  Deui.  Arc/i.  f,  klin,  Med.,  Bd  48,  S.  324. 
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durée  véritable  de  raffection,  faire  remonter  le  début  réel  au 
premier  signe  pathologique  constaté  par  le  malade.  La 
connaissance  en  est  facile,  quand  un  symptôme  brusque, 
douleurs,  frisson,  etc.,  envient  marquer  le  commencement, 
et  malaisée  au  contraire,  si  c'est  par  un  sentiment  de  fai- 
blesse, de  fatigue  croissante,  qu'elle  s'est  insidieusement 
installée.  En  ce  cas,  il  faut  remonter  à  Tépoque  la  plus  éloi- 
gnée, où  cette  sensation  fut  perçue . 

En  réunissant  les  statistiques  d'Ebstein,  de  Frankel,  les 
cas  épars  dans  les  livres,  ceux  de  Bradford  et  Shaw,  les 
nôtres,  on  trouve  comme  durée  de  l'affection  : 

4  cas  ont  duré. moins  de  10  jours. 

3  cas         —      3  semaines. 

5  cas         —      de  3  &  4  semaines. 

4  cas         —      5  semaines. 

3  cas         — 5à6  semaines. 

8  cas         —      6  semaines. 

7  cas  —      7  — 

4  cas  —      8  — 

5  cas  —      9  — 

1  cas  —      i'I  — 

1  cas  —      i6  — 

En  somme,  la  très  grosse  majorité  des  cas  ont  évolué 
entre  5  et  7  semaines.  Il  en  est  ainsi  dans  presque  toutes  les 
observations  isolées  que  nous  avons  parcourues.  Parmi  ces 
dernières  nous  ne  citerons  que  celles  de  Litten',  de  Gutt- 
mann',  de  Senator'  et  de  Nobel*,  où  la  mort  survint  -au  4«, 
au  5®,  au  9"^.  et  au  10^  jour  de  la  maladie,  et  dont  la  durée  est 
exceptionnellement  courte. 

SYMPTOMATOLOGIE 

Avant  d'entreprendre  Tétude  des  symptômes  de  la  leucé- 
mie aiguë,  il  s'agit  de  s'entendre  sur  la  compréhension  du 
terme.  Que  faut-il  décrire  sous  le  nom  de  leucémie  aiguë  ? 

Ebstein,  réunissant  les  17  cas,  conclut  que  la  leucémie 

1.  LiTTEN,  Verhand.  der  XÏL  Congress.  f.  inn,  Med.,  Leipzig,  1892,  S.  159. 

2.  GuTTMAifif,  Berlin,  klin.  Woch.j  1891,  n"  16,  S.  1110. 

3.  Senator,  BerL  klin.  Woch,,  1890,  n-  4. 

4.  Nobel,  Deut,  med.  Zeitung,  1892,  n»  100,  S.  1176. 
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aiguë  a  toujours  évolué  entre  2  et  9  semaines;  mais  il  est 
manifestement  gêné  par  Topinion  des  auteurs  classiques 
allemands  qui  fixent  la  durée  d'une  maladie  aiguë  à  3  se- 
maines, et  appellent  subaiguë  une  aiïeclion  qui  se  prolonge 
40  jours.  Pourtant  il  n'ose  pas  rejeter  de  son  cadre  les  faits 
où  la  mort  ne  survient  qu'au  bout  de  2  mois. 

Frankel,  au  contraire,  cherche  d'autres  éléments  que  la 
durée  pour  caractériser  la  marche  aiguë  de  la  maladie.  La 
leucémie  aiguë  se  reconnaît  «  à  son  début  soudain  et  à  l'ap- 
parition immédiate  de  symptômes,  tels  que  les  hémorrha- 
gies  qui  d'habitude  marquent  la  fin  de  la  leucémie  chro- 
nique». Aussi  fait-il  rentrer  dans  le  cadre  nosologique  un 
cas  qui  n'évolua  qu'en  16  semaines.  Nous  ne  pouvons  que 
souscrire  à  l'opinion  de  Frankel,  puisqu'un  de  nos  cas  a  duré 
3  mois. 

D'ailleurs  la  difficulté  de  définir  le  terme  «  aigu  »  n'est 
pas  réservée  en  propre  à  l'affection  dont  nous  nous  occupons. 
D'autres  maladies  aiguës,  telles  que  la  fièvre  typhoïde,  peu- 
vent sans  complications  extrinsèques  se  prolonger  de  façon 
anormale,  s'aggraver  de  rechutes,  même  atteindre  une  durée 
excessive,  sans  pour  cela  perdre  la  caractéristique  d'affection 
aiguë. 

Ici,  un  point  qu'il  faut  noter  est  le  suivant  :  tous  les  cas 
étudiés  j  usqu'alors  se  sont  terminés  par  l'issue  îatale,  sur- 
venue à  plus  ou  moins  rapide  échéance.  Jamais  on  n'a  signalé 
encore  le  passage  de  la  forme  aiguë  à  la  forme  chronique. 
Dans  un  seul  cas  \  on  put  observer  une  amélioration  notable 
dans  l'état  général  du  malade  avec  rémission  des  symptômes 
physiques  ;  mais  l'aggravation  survint  aussitôt,  suivie  de 
l'issue  fatale. 

Un  début  soudain,  une  évolution  très  rapide,  un  groupe- 
ment spécial  des  symptômes  habituels  de  la  leucémie,  une 
formule  hématologique  presque  particulière,  voilà  ce  qui 
caractérise  la  leucémie  aiguë. 

Début.  — Les  symptômes  d'invasion  de  la  leucémie  aiguë 
peuvent  être  très  marqués  :  on  a  noté  le  début  par  des  fris- 
sons, un  point  de  côté  violent  à  gauche,  dans  la  région  splé- 

1.  Troja. 
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nique,  une  céphalée  intense  ;  parfois  des  douleurs  dans  les 
membres,  du  gonflement  des  articulations  comme  dans  le 
rhumatisme  articulaire  aigu^  marquent  l'entrée  en  scène  de 
la  maladie. 

Nous  avons  noté  que  le  symptôme  initial  pouvait  être  une 
angine  intense,  qu'accompagne  son  cortège  habituel  de  signes 
fonctionnels  et  généraux. 

En  d'autres  cas,  ce  sont  des  hémorrhagies  profuses,  en 
particulier  l'épistaxis  ou  la  stomatorrhagie  qui  déterminent 
le  malade  à  consulter. 

L*affection  commence  parfois  plus  insidieusement,  par 
une  faiblesse  croissante,  inexplicable,  qui  oblige  à  elle  seule 
la  malade  à  s'aliter. 

Dans  plusieurs  cas,  le  premier  symptôme  inquiétant  fut 
un  œdème  progressif,  qui  occupait  un  seul  côté  ou  la  totalité 
du  visage. 

Bientôt  surviennent  le  gonflement  des  ganglions  du  cou, 
souvent  très  marqué  par  rapport  à  la  tuméfaction  des 
autres  ganglions  du  corps,  une  stomatite  intense  qui  déter- 
mine des  stomatorrhagies  ;  en  même  temps  des  hémorrhagies 
multiples  se  produisent,  plus  ou  moins  abondantes,  qu'ac- 
compagne une  anémie  grave,  progressive.  Enfin  le  malade 
tombe  dans  un  état  typhique  marqué  par  des  élévations 
thermiques,  souvent  considérables,  à  type  irrégulier. 

Tels  sont  au  premier  plan  les  symptômes  qu'on  observe 
dans  la  leucémie  aiguë.  On  les  a  bien  signalés  aussi  dans  la 
leucémie  chronique,  mais  ils  y  sont  inhabituels.  D'autre 
part,  il  est  rare  que  nous  ayons  ici  de  grosses  tumeurs  splé- 
niques,  un  foie  volumineux,  l'augmentation  des  ganglions 
est  rarement  marquée.  Et  nous  comprenons  dès  lors  que 
d'un  côté,  l'effacement  des  signes  ordinaires,  et  de  l'autre 
l'exagération  de  symptômes  rares,  tels  que  les  hémorrhagies, 
la  stomatite  puissent  faire  errer  le  praticien,  et  c'est  ainsi 
que  notre  troisième  cas  ne  fut  diagnostiqué  qu'à  l'autopsie. 

Il  nous  faut  maintenant  passer  à  l'étude  clinique  de  l'affec- 
tion, en  commençant  par  les  modifications  des  organes 
hématopoiétiques. 

État  du  système  ganglionnaire.   —  Les  ganglions  sont 
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touchés  de  façon  presque  constante  dans  la  leucémie  aiguë. 
On  trouve  des  ganglions  plus  ou  moins  volumineux  dans  les 
aisselles,  les  aines,  au  cou,  à  la  nuque.  La  totalité  du  sys- 
tème ganglionnaire  est  atteinte,  encore  que  Faugmentation 
ne  soit  pas  comparable  à  celle  qu'on  voit  dans  la  leucémie 
chronique.  Il  est  rare  que  tous  les  groupes  soient  frappés  à 
un  égal  degré.  Presque  toujours  ce  sont  les  glandes  cervi- 
cales qui  sont  les  plus  volumineuses  ;  celles  d'un  côté  sont 
fréquemment  plus  grosses  que  celles  du  côté  opposé.  Les  lé- 
sions correspondent  généralement  à  des  lésions  amygda- 
liennes.  On  peut  voir  réalisée  ici  la  production  du  cou  pro- 
consulaire. Dans  les  cas  où  les  amygdales  ne  sont  pas 
tuméfiées,  les  ganglions  cervicaux  ne  sont  plus  atteints  de 
préférence. 

Les  ganglions  sont  durs,  roulent  sous  le  doigt,  ne  sont 
adhérents  ni  aux  plans  superficiels  ni  aux  plans  profonds. 
Us  ne  sont  pas  sensibles  à  la  palpation,  ni  douloureux  spon- 
tanément. Leur  volume  ne  dépasse  le  plus  souvent  pas  celui 
d'une  noisette. 

On  peut  en  constater  comme  dans  la  syphilis  à  des  places 
où  ils  n'existent  pas  normalement.  Dans  notre  observation!, 
les  ganglions  étaient  tous  atteints,  sauf  le  groupe  épitro- 
chléen;  on  en  observait  au-devant  de  la  clavicule. 

Il  est  possible  que  l'hypertrophie  des  ganglions  soit  en 
partie  responsable  de  la  dyspnée  ou  de  l'œdème  facial,  fré- 
quemment observés  chez  ces  malades.  Mais  il  est  rare  que 
Ton  puisse  cliniquement  percevoir  l'hypertrophie  des  gan- 
glions médiastinaux.  Celle  des  glandes  mésentériques  n'a 
guère  été  notée  qu'à  ]'autopsie. 

État  de  la  rate.  —  L'état  de  la  rate  est  déjà  beaucoup  plus 
variable.  Sur  les  17  cas  d'Ebstein,  la  tuméfaction  de  la  rate 
manquait  3  fois. 

Cependant,  il  est  rare  que  l'organe  ne  subisse  pas  une 
augmentation  plus  ou  moins  forte  de  volume.  Souvent  clini*- 
quement,  on  note  son  absence,  alors  qu'elle  pesait  de  300  à 
600  grammes  à  l'autopsie  (il  en  était  ainsi  dans  les  3  cas  cités 
plus  haut).  Généralement  l'organe  ne  déborde  que  d'un  à 
deux  travers  de  doigts  le  rebord  costal,juste  assez  pour  qu'il 
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soit  sensible  à  la  palpation.  Donc,  l'hypertrophie  splénique 
n'est  pas  très  notable,  et  Ton  ne  saurait  la  comparer  à  celle 
qu'on  rencontre  dans  la  leucémie  chronique,  où  il  n'est  pas 
rare  de  trouver  de  véritables  tumeurs,  descendant  jusque 
dans  la  fosse  iliaque  gauche.  Sa  consistance  est  ferme,  sans 
que  l'organe  donne  la  sensation  d'avoir  augmenté  de 
densité. 

État  de  la  moelle  des  os,  —  Nous  savons  combien  pau- 
vre est  la  symptomatologie  de  l'appareil  hématopoiétique. 
Si  l'on  ne  percevait  à  Texamen  physique  l'hypertrophie 
des  ganglions  ou  de  la  rate  malades,  l'absence  de  troubles 
fonctionnels  nous  laisserait  le  plus  souvent  ignorer  leurs 
lésions.  Il  en  est  ainsi  pour  la  moelle  des  os.  Nous  mécon- 
naissons la  plupart  du  temps  sa  participation  aux  poussées 
morbides. 

Pourtant,  ici,  l'on  trouve  parfois  relevé,  et  dès  le  début 
de  la  maladie,  des  sensations  douloureuses,  de  la  faiblesse 
des  jambes.  La  pression  peut  réveiller  une  sensibilité  véri- 
table au  niveau  du  sternum,  des  côtes,  des  os  longs  des 
membres.  Ce  sont  là  les  seuls  symptômes  notables  et  encore 
manquent-ils  dans  la  plupart  des  observations.  Pourtant 
Tanatomie  pathologique  démontre  que  la  moelle  osseuse  est 
toujours  touchée. 

Amygdales.  —  Les  tonsilles  sont  moins  constamment 
atteintes.  Frankel  n'insiste  pas  sur  elles.  Leur  hypertrophie 
n'est  notée  que  dans  deux  des  17  observations  d'Ebstein. 
Par  contre,  les  amygdales  étaient  tuméfiées  dans  4  des  5  cas 
de  Bradford  et  Shaw,  et  deux  des  trois  malades  avaient  les 
tonsilles  volumineuses. 

Mais  si  le  processus  leucémique  ne  frappe  pas  toujours 
ces  organes,  on  les  trouve  fréquemment  signalés  comme  siège 
de  complications  secondaires  (amygdalite  phlegmoneuse, 
gangrène  de  l'amygdale)  survenant  dans  le  cours  de  l'affec- 
tion. Nous  avons  noté  que  la  leucémie  pouvait  débuter  à 
leur  niveau,  il  est  impossible,  pour  le  moment,  d'élucider  la 
nature  réelle  de  l'angine  pseudo-membraneuse,  observée  par 
nous  dans  un  cas. 

Plus  rarement,  le  tissu  lymphoïde  de  la  base  de  la  langue 
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et  péripharyngien  s'associe  aux  lésions  tonsillair es  (Ponfick  \ 
Senator,  Gilbert  et  Emile  Weil). 

Intestin.  —  Les  formations  adénoïdes  de  l'intestin  (plaques 
de  Peyer,  follicules  clos)  ne  sont  pas  épargnées  davantage. 
Très  rarement  malades  dans  la  leucémie  chronique,  elles  le 
sont  ici  très  fréquemment.  On  les  trouve  assez  souvent  hyper- 
trophiées à  l'autopsie;  les  lésions,  plus  ou  moins  intenses, 
peuvent  aller  jusqu'à  l'ulcération.  Consécutivement  'ou  si- 
multanément, les  ganglions  mésentériques  se  tuméfient. 

L'intestin  trahit  sa  participation  au  processus  morbide 
par  du  ballonnement  du  ventre,  de  la  sensibilité  abdomi- 
nale, parfois  vive.  La  diarrhée  a  été  notée  dans  quelques  cas 
(Kelsch)  et  plus  fréquemment  le  melaena.  Ce  dernier  symp- 
tôme n'indique  pas  nécessairement  l'existence  d'ulcérations 
de  l'intestin.  Enfin  la  présence  du  pus  dans  les  selles  (Ebs- 
tein)  peut  encore  déceler  l'existence  de  la  localisation  intes- 
tinale leucémique. 

Thymus,  —  Aucun  symptôme  ne  permet,  au  lit  du  ma- 
lade, de  reconnaître  l'hypertrophie  du  thymus,  que  certains 
médecins  ont  décrite  à  l'autopsie.  Cette  reviviscence  patho- 
logique d'un  organe  évolutif  a  été  observée  aussi  dans  la 
leucémie  chronique. 

Lymphomes  métastatiques.  —  Aucun  viscère  ne  se  trouve 
à  Tabri  des  infiltrations  lymphomateuses;  mais  ces  dépôts 
atteignent  seulement  certains  points  avec  plus  de  fréquence. 

C'est  ainsi  qu'un  des  symptômes  des  plus  habituels  et 
précoces  est  la  gingivite. 

Gingivite  leucémique.  —  Dans  presque  tous  les  cas,  les 
gencives  sont  augmentées  de  volume,  molles  et  blanchâtres 
an  début.  Bientôt,  elles  deviennent  fongueuses  au  niveau  du 
collet  des  dents  qui  se  recouvrent  de  sanie  brunâtre.  Spon- 
tanément ou  sous  le  moindre  traumatisme,  elles  peuvent  de- 
venir le  siège  d'hémorrhagies  abondantes.  Dans  quelques 
cas,  leur  hypertrophie  était  devenue  si  considérable  qu'on 
n'apercevait  plus  les  dents  que  cachées  au  fond  d'un  sillon, 
dans  une  masse  fongueuse.  L'haleine  est  fétide,  les  dents 
i)ranlantes;  les  lèvres  sont   œdématiées  et  la  tuméfaction 

1.  PoiincK,  Virchow*s  Arch.,  Bd  67,  S.  369. 
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s'étend  parfois  assez  loin,  à  la  face,  au  visage.  La  mastication 
est  impossible,  et  si  la  déglutition  devient  difficile  par  suite 
de  l'hypertrophie  tonsillaire,  le  malade  laisse  écouler  de  la 
bouche  sa  salive,  dont  la  sécrétion  est  augmentée;  l'alimen- 
tation ne  peut  presque  plus  se  faire  par  voie  buccale. 

Secondairement,  la  gangrène  peut  atteindre  ces  tissus 
pathologiques  ;  la  destruction  se  fait  de  la  superficie  à  la  pro- 
fondeur :  il  en  résulte  des  ulcérations  cratériformes  à  bords 
irréguliers,  à  fond  sanieux,  mal  coloré.  Plus  rarement,  on 
trouve  notées  dans  les  observations  des  lésions  lymphoma- 
teuses  des  joues,  de  la  voûte  palatine.  Dans  notre  observa- 
tion III,  le  diagnostic  fut  égaré  précisément  à  cause  de  l'im- 
portance de  la  lésion  palatine,  qui  constituait  une  véritable 
tumeur. 

A  côté  de  ces  lymphomes,  dont  l'existence  n'a  été  con- 
statée que  rarement  dans  le  cours  de  la  leucémie  chronique, 
on  en  a  signalé  dans  presque  tous  les  organes.  Ce  sont  eux 
qui,  d'une  façon  générale,  sont  responsables  [des  hémorrha- 
gies,  si  fréquentes  dans  la  leucémie  aiguë. 

Ainsi,  on  en  trouve  dans  la  muqueuse  nasale,  où  ils  se 
traduisent  par  des  épistaxis,  du  gonflement  du  nez,  de  la 
gène  respiratoire,  —  dans  la  muqueuse  intestinale,  dans  le 
poumon,  le  rein  et  toute  l'étendue  de  l'appareil  urinaire. 

On  n'a  observé  qu'assez  rarement  des  nodules  néopla- 
siques  du  cdlé  de  la  peau  (Seelig',  Apert^),  mais  les  hémor- 
rhagies  sous-cutanées  et  dermiques  sont  fréquentes. 

Les  formations  lymphomateuses  peuvent  exceptionnelle- 
ment atteindre  les  troncs  nerveux.  Frankel  a  vu  un  cas  où  la 
maladie  débuta  par  une  paralysie  faciale  qui  persista  jus- 
qu'à la  mort.  Il  fut  ainsi  loisible  de  constater  l'infiltration  de 
la  gaine  du  nerf  par  les  globules  blancs. 

Dans  la  leucémie  chronique,  on  n'observe  guère  de  para- 
lysie de  cet  ordre  :  Eisenlohr  '  en  a  rapporté  un  cas  dans  les 
Archives  de  Virchow,  mais  la  lésion  survint  pendant  une 


1.  Sebug,  Deut,  Arch.  f,  klin.  Med.,  1895,  Bd  4,  S.  537. 

2.  Apbrt,  Leucocythémie  présentant  certains  caractères  spéciaux  {Bullm 
de  la  Soc.  anal.y  janv.  1898,  p.  118). 

3.  EiSBNLOUR,  Virchow*s  ArchiVf  Bd  76,  S.  50. 
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poussée  aiguë  qui  vint  clore  rapidement  le  cours  d'une 
leucémie  chronique. 

D'autres  paralysies  peuvent  s'observer  dans  la  leucémie 
aiguë,  elles  sont  consécutives  à  des  lésions  cérébrales.  Les 
hémorrhagies  n'épargnent  pas  le  cerveau.  Lauenstein^ 
Prankel  en  rapportent  des  observations.  Dans  celle  de 
Lauenstein,  on  transportait  le  malade  à  l'hôpital  quand  il 
fit  subitement  une  hémiplégie.  Dans  celle  de  Prankel,  il  y 
eut  d'abord  une  paralysie  faciale  légère,  puis  le  bras  gauche 
fut  atteint;  enfin  l'hémiplégie  se  compléta. 

La  surdité  a  été  rencontrée,  résultant  des  lésions  de  la 
8«  paire.  L'amaurose  peut  suivre  l'infiltration  leucémique  de 
la  papille;  la  rétinite  leucémique  s'accompagne  ou  nond'hé- 
morrhagies  et  se  révèle  à  l'ophthalmoscope.  Elle  est  notée 
4  fois  dans  les  17  observations  d'Ëbstein.  Dans  l'observation 
de  Kelsch,  elle  était  bilatérale. 

D'après  ce  court  résumé,  on  peut  juger  combien  multiples 
sont  les  symptômes  qui,  dus  aux  localisations  du  processus 
leucémique,  peuvent  venir  compliquer  le  tableau  clinique  et 
parfois  rendre  le  diagnostic  difficile.  En  toutes  circonstances, 
pour  peu  qu'un  soupçon  vienne  à  l'esprit  du  médecin  sur  la 
nature  de  l'affection  qu'il  observe,  c'est  par  l'examen  héma- 
tologique qu'il  pourra  éclaircir  tous  ses  doutes. 

Examen  hématologique.  —  Parmi  toutes  les  lésions  de  la 
leucémie  aiguë,  ce  sont  les  lésions  du  sang  qui  offrent  le  plus 
de  constance.  Elles  ne  manquent  jamais;  grâce  à  elles,  on 
pourra  arriver  à  reconnaître  les  cas  les  plus  anormaux. 

En  effet,  la  formule  hématologique,  pour  complexe 
qu'elle  soit,  se  montre  toujours  identique  à  elle-même. 

Dans  les  observations  d'Ëbstein,  on  ne  trouve  pas  encore 
d'étude  qualitative  du  sang  ;  mais  depuis  les  beaux  travaux 
d'Ehrlich  sur  les  leucocytes,  les  examens  sont  généralement 
pratiqués  minutieusement  et  les  lésions,  rencontrées  par  de 
nombreux  auteurs,  sont  bien  celles  que  nous  avons  vues  alors 
que  nous  n'en  connaissions  pas  encore  la  description  donnée 
par  FrankeL 

1.  LauensteiH)  Deut,  Arch.  f.  klin.  Med.f  Bd  18,  S.  120. 
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On  trouve  à  la  fois  une  diminution  considérable  des  glo- 
bules rouges  et  une  augmentation  des  globules  blancs, 

Pour  les  globules  rouges,  ce  sont  les  lésions  de  Tanémie 
pernicieuse  progressive  que  Ton  constate.  Ils  sont  diminués 
de  nombre  et  disparaissent  de  jour  en  jour;  la  mort  sur- 
vient généralement  à  un  moment  où  leur  quantité  n'est  plus 
que  d'un  million  par  millim.  cube.  La  valeur  globulaire,  infé- 
rieure d'abord  à  la  normale,  0,3  par  exemple,  peut  atteindre 
de  nouveau  l'unité  ou  la  dépasser  même.  En  effet,  le  sang 
ne  se  répare  pas;  les  hématoblastes  disparaissent  ^  Aussi 
trouve-t-on  des  globules  géants.  Dans  un  certain  nombre  de 
cas  surgissent  des  globules  rouges  nucléés;  Frankel  les  a  vus 
une  fois  nombreux  et  en  karyokinèse.  On  les  voit  aussi  bien 
dans  la  leucémie  aiguë  de  l'adulte  que  dans  celle  de  l'enfant, 
et  ils  ne  sont  pas  constants  dans  les  observations  infantiles. 

Les  globules  blancs  sont  plus  intéressants  à  étudier. 
Dans  les  12  cas  de  Frankel,  dans  les  observations  de  Brad- 
ford  et  Shaw,  dans  de  nombreux  cas  allemands,  le  nôtre,  on 
a  constaté  que  l'augmentation  porte  sur  le  même  type  globu- 
laire, les  éléments  mononucléés. 

Voici  la  description  que  Frankel  donne  de  ces  globules 
blancs  :  «  Ce  sont  des  lymphocytes  de  grandeurs  diverses; 
ils  varient  depuis  la  taille  d'un  petit  globule  rouge  jusqu'à 
prendre  un  volume  double  ou  triple  de  celui  d'un  éry  throcyte 
ordinaire. 

«  Ces  leucocytes  ont  un  noyau  volumineux,  pauvre  enchro- 
matine,  qui  remplit  tout  le  corps  cellulaire,  laissant  seule- 
ment un  peu  de  protaplasma  visible.  Il  est  généralement 
rond  ou  ovale,  avec  quelquefois  une  encoche  plus  ou  moins 
profonde.  Cette  encoche  peut  être  telle  qu'on  croit  avoir 
affaire  à  une  division  de  la  cellule  et  du  noyau,  dont  les  deux 
moitiés  sont  réunies  par  un  pont.  On  voit  quelquefois  d'ail- 
leurs cette  division.  Ces  cellules  diffèrent  alors  des  cellules 
polynucléaires  par  leur  grosseur  plus  considérable  et  la  pau* 
vreté  de  leur  noyau  en  chromatine.  On  ne  trouve  pas  de 

1.  M.  le  professeur  Hayem,  à  la  suite  de  notre  note  présentée  à  la  Société 
de  biologie,  a  insisté  sur  ce  caractère,  très  manifeste  dans  un  cas  observé 
par  Itii  (Soc,  de  bioL,  déc.  1898). 
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division  de  la  cellule,  qui  accompagne  ou  suit  la  division  du 
noyau. 

«  A  c6té  de  ces  grosses  cellules  [hyperplastische  lym^ 
phocyten)^  ayant  une  fois  et  demie  à  deux  fois  le  volume 
des  globules  rouges,  se  montrent  les  petits  lymphocytes 
qui  se  colorent  bien.  Leur  nombre  est  augmenté  ^ 

(c  Ces  globules  blancs  ne  contiennent  pas  de  granulations 
d'aucune  sorte. 

«  On  ne  trouve  pas  de  cellules  granuleuses  (cellules  médul- 
laires de  Gornil,  médullocèles  de  Robin,  markzellen)  dans 
le  sang  de  ces  malades. 

«  Pas  de  cellules  à  granulations  neutrophiles  ou  baso- 
philes. 

if  Les  cellules  polynucléaires,  à  granulations  éosinopbiles 
existent  peu  nombreuses  et  peuvent  être  absentes. 

«  Â  cette  augmentation  particulière  des  leucocytes  mono- 
nucléaires, il  faut  opposer  V extraordinaire  diminution  des 
polynucléaires.  La  diminution  n'est  pas  seulement  apparente, 
due  à  l'augmentation  des  mononucléaires,  mais  réelle,  due 
à  la  non-formation  ou  à  la  destruction  des  polynucléaires. 

«  Trois  fois  seulement,  Prankel  put  constater,  dans  les 
mononucléaires,  du  sang  des  figures  de  karyokinèse,  alors 
qu'on  en  trouve  constamment  de  nombreuses  dans  les  or- 
ganes. 

«  La  majorité  de  ces  éléments  sont  dépourvus  de  mouve- 
ments amiboïdes.  » 

Telle  est  la  formule  hématologique  par  laquelle  le  médecin 
berlinois  résume  son  expérience  basée  sur  12  observations  : 
Fauteur  dit  que  la  leucémie  aiguë  est  une  lymphocythémie^ 
sans  vouloir  d'ailleurs  assigner  à  tous  ces  globules  mono- 
nucléaires une  origine  ganglionnaire. 

Bradford  et  Shaw,  la  majorité  des  auteurs  allemands 
confirment  dans  ses  grandes  lignes  cotte  description. 

L'étude  hématologique  de  notre  cas,  pratiquée  d'abord  par 

1.  Dans  notre  cas,  au  début  alors  que  les  polynucléaires  existaient  encore, 
les  globuiins  étaient  les  25/48  des  grands  lymphocytes.  Dans  un  cas  de  Mûller 
(Lencémie  aigué  chez  les  enfants,  Ahrbreck,  f.  Heilk,  XLIII,  p.  130).  Sur 
1 1S4  leucocytes  nombres,  on  trouve  30  polynucluéaires,  143  globuiins  et 
1  011  gros  lymphocytes. 
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nous,  puis  par  le  docteur  JoUy,  n^eët  que  la  copie  exacte  des 
examens  de  Frankel  K 

Deux  points  spéciaux  méritent  d*y  être  relevés.  Ce  sont  : 

a)  Le  degré  si  faible  de  la  leucocythémie,  qui  persista 
pendant  toute  la  durée  de  la  maladie  au  taux  constant  de 
22  à  27  000. 

b)  La  veille  de  la  mort,  les  tumeurs  ganglionnaires  et 
spléniques  s'étant  affaissées,  le  nombre  des  globules  blancs 
monte  à  46  000. 

Notre  observation  montre  combien  peu  considérable  est 
parfois  la  leucémie  du  malade.  Bien  des  leucocytoses  banales 
sont  plus  intenses,  et  si  l'on  se  contentait  d'un  simple  examen 
quantitatif  des  globules  blancs,  on  pourrait  se  laisser  induire 
en  erreur.  C'est  à  un  examen  qualitatif  qu'il  faudra  toujours 
recourir  dans  les  cas  douteux,  avec  d'autant  plus  de  raisons 
que  de  nombreux  cas  de  purpura  hemorrbagica,  qui  simulent 
au  début  la  leucémie  aiguë,  s'accompagnent  de  leucocytose. 
U  est  rare  toutefois  que  la  leucocythémie  soit  aussi  faible 
que  dans  notre  observation.  Frankel  n'a  rencontré  qu'une 
seule  fois  le  chiffre  de  31  000  globules  blancs  et,  s*éton- 
nant  de  ce  nombre,  qu'il  considère  comme  extraordinaire- 
ment  faible,  cherche  à  l'expliquer  :  il  faut,  dit-il,  soit 
invoquer  une  leucolyse  considérable  quelques  jours  aupara- 
vant, soit  admettre  que  les  globules  blancs  ne  sont  pas  encore 
sortis  de  leur  lieu  de  formation.  Généralement  on  trouve  des 
chiffres  plus  élevés ^  mais  qui  n'atteignent  pas  ceux  de  la  leu- 
cémie chronique  {en  moyenne  50000  à  80000).  Toutefois, 
comme  la  diminution  des  globules  rouges  est  rapide,  le 
rapport  des  globules  blancs  aux  rouges  est  assez  fort  et 
croit  progressivement  jusqu'à  la  mort. 

Un  point  remarquable  est  la  fragilité  des  globules  blancs 
de  la  leucémie  aiguë.  Dans  notre  cas,  le  docteur  JoUy  n'a  pu 
se  faire  une  opinion  sur  la  motilité  de  ces  cellules,  tellement 
elles  s'altéraient  facilement.  Aussi,  sur  lame,  trouve-t-on  des 


1.  Dans  notre  observation  II,  il  y  avait  42  700  globules  blancs,  appartenant 
à  la  grande  variété  (?)  {G.  Lion),  et  dans  l'observation  III,  l'examen  du  sang 
dans  les  organes  montrent  un  type  leucocytaire  très  semblable  à  ceux  de 
l'observation  I. 


CONTRIBUTION  A   L  ÉTUDE  DE  LA   LEUCÉMIE  AIGUË.  199 

leucocytes  déformés^  et  dont  le  noyau  se  colore  mal.  Cette 
altération,  artificielle,  semble-t-il,  est  à  rapprocher  des  alté- 
rations qui  frappent  dans  la  chlorose  les  globules  rouges. 
Seuls,  dans  nos  préparations,  se  fixaient  et  se  coloraient  bien 
les  globules  rouges  et  les  petits  globulins. 

D'autres  faits  intéressants  ont  été  encore  observés  par 
Frankel.  Chez  ces  malades,  où  Ton  peut  voir  la  disparition 
totale  de  la  forme  polynucléaire  des  globules  blancs,  qu'ar- 
rivera-t-il,  lorsqu'une  complication  infectieuse  surviendra, 
déterminant  un  abcès  local?  Frankel  constata  dans  un  cas 
une  réapparition  légère  des  polynucléaires  dans  le  sang; 
quant  au  pus  de  Tabcès,  il  se  composait  uniquement  de 
polynucléaires. 

Une  femme  leucémique  subit  une  infection  secondaire  à 
coli-bacille.  Au  cours  de  celle-ci,  les  mononucléaires  du 
sang  disparurent  presque  sans  être  remplacés  par  des  poly- 
nucléaires. Du  chiffre  de  220000,  les  globules  blancs  tom- 
bèrent à  celui  de  1  200  par  millim.  cube,  et  cette  brusque 
leucolyse  fut  rapidement  suivie  par  la  mort^ 

On  n'a  guère,  jusqu'à  ce  jour,  étudié  la  coagulation  in 
vitro  et  sous  le  microscope  du  sang  de  ces  malades.  A  ce  point 
de  vue,  notre  observation  est  peu  complète.  La  coagulation 
était  normale  dans  le  cours  de  l'afTection  au  seul  examen  que 
nous  pratiquâmes.  Il  y  aurait  intérêt  à  reprendre  soigneuse- 
ment cette  étude,  surtout ^au  moment  des  crises  hémorrha- 
giques  qui  viennent  compliquer  la  maladie. 

Signes  physiques^  fonctionnels  et  généraux.  —  Par  l'étude 
des  lésions  organiques  de  l'appareil  hématopoiétique  nous 
avons,  chemin  faisant,  étudié  les  symptômes  fonctionnels 
qu'ils  nécessitent. 

La  lésion  du  sang  nous  explique  l'anémie  extrême  des 
malades,  les  œdèmes,  la  pâleur  des  téguments  et  des 
muqueuses. 

Cette  anémie  progressive  est  encore  hâtée  par  les  hémor- 
rhagies  qui  surviennent  fréquemment. 

1,  EisEXLOHR,  Sbklio,  MûLLER,ont  VU,  dans  les  mêmes  conditions,  la  même 
disparition  des  leucocytes  et  le  retour  du  sang  à  un  état  presque  normal  ;  ces 
brusques  modifications  précèdent  de  peu  le  terme  fatal.  . 
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Hémorrhagies.  —  Frankel  en  fait  un  des  symptômes  les 
plus  constants,  les  plus  précoces  de  la  maladie. 

On  peut  les  voir  dans  tous  les  viscères,  et  dans  chacun 
d'eux  elles  se  trahissent  par  des  symptômes  topographiques 
spéciaux  :  paralysies  diverses  pour  la  localisation  au  système 
nerveux,  hémoptysies,  hématurie,  etc. 

Les  plus  habituelles  sont  les  stomatorrhagies  et  les  épi- 
staxis.  Elles  sont  liées  de  façon  étroite  aux  infiltrations  leucé- 
miques métastatiques. 

11  faut  bien  connaître  la  tendance  hémorrhagique  des 
leucémies  aiguës.  Frankel  rapporte  un  cas  où  la  mort  sur- 
vint due  à  une  hémorrhagie  incoercible,  qui  suivit  l'appli- 
cation d'une  ventouse  scarifiée.  En  particulier,  il  faut  s'abstenir 
de  ponctionner  la  rate.  Chez  un  malade  de  Hinterburg,  la 
mort  suivit  une  simple  piqûre;  le  même  fait  fut  observé  par 
Westphal  dans  un  autre  cas.  Mosier  en  a  cité  un  semblable 
dans  le  cours  de  la  leucémie  chronique. 

Température,  —  L'affection  est  généralement  fébrile; 
mais  la  courbe  de  la  température  n'adopte  pas  de  type  régu- 
lier. Souvent,  on  observe  plusieurs  jours  apyrélîques,  entre 
deux  périodes  de  fièvre.  Pour  Frankel,  la  température  ne  va- 
rierait pas  beaucoup  pour  un  même  malade  ;  les  maxima  des 
uns  dépassant  40^,  ceux  des  autres  restant  au-dessous  de  39^. 
Dans  nos  trois  cas,  la  température  fut  toujours  très  élevée 
avec  grandes  oscillations  :  dans  l'observation  I,  la  fièvre  était 
de  40^  à  l'entrée  du  malade,  elle  cessa  pendant  que  l'angine 
s'améliorait,  pour  reprendre  bientôt  jusqu'à  la  fin,  avec  de 
grandes  oscillations  entre  37^  et  39*  du  matin  au  soir,  puis 
entre  38*  et  40®.  Dans  d'autres  observations  elle  ne  dépassait 
pas  38*. 

On  a  vu  quelquefois,  au  terme  de  l'affection,  la  tempéra- 
ture tomber  au-dessous  de  la  normale  :  peut-être  faut-il 
accuser  une  infection  secondaire  de  celte  inhabituelle  hypo- 
thermie. 

Urines.  —  Les  urines  sont  généralement  abondantes.  Elles 
oscillent  entre  1  lit.  5  et  2  litres.  Parfois,  on  voit  leur  quan- 
tité augmenter  vers  la  fin  de  la  maladie  et  atteindre  le  taux 
de  3  et  4  litres.  Leur  étude  est  intéressante. 
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Jamais  on  n'y  a  constaté  de  sucre.  Souvent  elles  con- 
tiennent, mais  non  constamment,  une  petite  quantité  d'albu- 
mine. L'urobiline,  Tindican  y  ont  été  notés. 

Nous  avons  parlé  des  hémorrhagies  qui  peuvent  se  pro- 
duire par  les  voies  urinaires,  symptomatiques  d'infiltrations 
lymphomateuses  du  rein,  du  bassinet,  de  ia  vessie,  de  la 
prostate.  On  peut  donc  trouver  du  sang  dans  les  urines  en 
quantité  variable. 

Les  urinés  de  la  leucémie  aiguë  sont  d'une  densité  élevée, 
1,015-1,030,  très  acides.  Dans  la  plupai*t  des  observations,  on 
a  noté  qu'elles  étaient  chargées,  de  couleur  souvent  foncée. 
Elles  laissent  au  fond  du  vase  se  produire  un  dépôt  rose, 
surtout  formé  d'urates.  L^acide  nitrique  y  révèle  un  disque 
d'acide  urique,  comme  dans  la  leucémie  chronique,  mais  à 
un  degré  beaucoup  plus  marqué  ;  l'élimination  de  Tacide 
urique  est  augmentée.  On  trouve  facilement  dans  l'urine  de 
ces  malades,  qui  ne  s'alimentent  guère  que  d'un  peu  de  lait, 
2  à  3  grammes  d'acide  urique,  tandis  que  l'urine  de  l'homme 
sain  n'en  contient  guère  que  0  gr.  4  (Salkowski),  0  gr.  8 
(Stadthagen)  par  24  heures.  Dans  un  cas  de  Frankel,  le 
chiffre  énorme  de  8  gr.  72  d'acide  urique  est  noté  pour  la 
nychthémère  et  l'urine  renfermait  encore  des  bases  allo- 
xuriques.  D'autres  fois,  l'augmentation  d*acide  urique  n'est 
que  peu  considérable. 

Le  taux  de  l'urée  est  plus  ou  moins  élevé  :  les  urines  en 
contiennent  jusqu'à  25,  40,  60  grammes,  bien  que  le  malade 
ne  s'alimente  pas.  Cette  richesse  en  matériaux  azotés  est 
attribuée  à  juste  titre,  semble-t-il,  par  les  auteurs  à  la  des- 
truction des  leucocytes,  qui  est  plus  ou  moins  active  ;  elle 
n'est  point  en  rapport  avec  leur  production  exagérée. 

Les  globules  blancs  sont  en  effet  riches  en  nucléine, 
dont  la  mise  en  liberté  possède  une  influence  réelle  sur 
Tapparition  de  l'acide  urique  dans  les  urines.  Expérimenta- 
lement, l'ingestion,  l'injection  de  substances  riches  en 
nucléine,  telles  que  le  thymus,  la  rate,  etc.,  augmentent  nota- 
blement son  élimination  et  déterminent  une  leucocytose. 
Dans  une  observation  déjà  citée  de  Frankel,  où  survint  une 
complication   infectieuse  et  où    le   chiffre   des   leucocytes 
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tomba  de  84000  à  48  000  puis  à  13  000,  on  pratiquait  jour- 
nellement le  dosage  des  matériaux  azotés  urinaires  ;  on  put 
voir,  parallèlement  à  la  leucolyse,  Tacide  urique  dont  Télimi- 
nation  était  au  début  en  moyenne  de  1  gr.  14  par  24  heures 
monter  à  2  gr.  41,  2  gr.  35,  et  Turée,  de  16  gr.  50  passer  & 
22  grammes.  L'explication  donnée  semble  donc  bien  vrai- 
semblable. 

Appareil  digestif.  —  De  par  les  lésions  buccales  et  guttu- 
rales, qui  produisent  une  dysphagie  intense,  l'alimentation 
du  malade  est  devenue  difficile.  Il  s'y  prête  d'autant  moins 
volontiers  que  l'anorexie  est  absolue.  Mais  les  aliments 
ingérés  sont  gardés  :  il  n'y  a  en  général  ni  vomissements  ni 
diarrhée.  Celle-ci  a  été  notée,  comme  accompagnant  le 
mél%na,  et  symptomatique  des  lésions  du  tissu  Ijrmphoïde 
intestinal.  La  constipation  se  voit  plus  fréquemment. 

Appareil  circulatoire.  —  De  ce  côté,  on  ne  trouve  guère 
signalés  de  souffles  organiques  et  de  lésions  valvulaires  du 
cœur.  L'endocardite  végétante,  probablement  due  à  une 
infection  secondaire,  est  notée  dans  les  cas  de  Senator,  de 
Pollmann.  Au  contraire,  des  souffles  anémiques  ont  été  trouvés 
dans  les  vaisseaux  du  cou.  Le  pouls  est  très  rapide,  petit  et 
faible,  et  la  mort  survient  souvent  dans  le  coUapsus. 

Appareil  pulmonaire.  —  On  observe  presque  constam- 
ment une  dyspnée  intense,  qui  ne  correspond  point  à  des 
lésions  pulmonaires,  et  peut-être  d'origine  toxique.  La  res- 
piration atteint  30  à  35  par  minute.  On  a  signalé  les  foyers 
de  broncho-pneumonie,  de  la  bronchite,  la  pleurésie  séro- 
fibrineuseau  cours  de  l'afl'ection  ;  celle-ci  peut  même  débuter 
par  des  symptômes  pulmonaires. 

La  gêne  respiratoire  peut  être  d'origine  laryngée,  et 
l'œdème  de  la  glotte  en  est  responsable,  que  déterminent  les 
altérations  de  l'arrière-gorge.  Hinterberger  fut  obligé  de 
pratiquer  une  fois  la  trachéotomie  d'urgence.  Dans  notre 
observation  II,  l'œdème  glottique  fit  redouter  un  moment 
que  cette  intervention  ne  fût  nécessaire. 

Système  nerveux.  —  Outre  les  symptômes  déjà  décrits, 
hémiplégie,  amaurosc,  etc.,  causés  par  les  hémorrhagies  ou 
des  noyaux  leucémiques,  localisés  en  des  sièges  variés,  on  en 
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peut  encore  relever  quelques  autres,  qui  ressortissent  à  Tm^ 
*  ioxication  générale  :  ce  sont  la  céphalée,  les  vertiges,  le 
délire  et  le  coma. 

La  céphalée  marque  souvent  le  début  de  laffection  et 
persiste  intense  pendant  tout  son  cours;  les  vertiges,  les 
bourdonnements  d'oreilles  relèvent  probablement  de  Tanémie 
et  trahissent  le  fonctionnement  défectueux  du  cerveau  mal 
irrigué. 

Appareil  génital,  —  Les  localisations  leucémiques  ont  été 
très  rarement  notées  sur  le  testicule  et  la  prostate.  Dans 
un  cas  de  Guttmann  S  qui  évolua  en  trois  semaines  chez  un 
enfant  de  10  ans,  l'auteur  insiste  sur  l'existence,  pendant 
toute  la  durée  de  raffection,  du  priapisme.  On  a  décrit  égale- 
ment le  satyriasis  dans  la  leucémie  chronique  (Salzer). 
L'auteur  explique  ce  symptôme  par  la  production  d'hémor- 
rhagies  dans  les  corps  caverneux. 

Les  métro rrhagies  sont  rares.  La  grossesse  ne  peut  pour- 
suivre son  évolution  quand  la  leucémie  atteint  une  femme 
gravide. 

Vers  la  fin  de  la  maladie,  le  malade  devient  somnolent  ; 
rien  de  ce  qui  l'entoure  ne  l'intéresse  plus  ;  rien  ne  parvient 
à  le  tirer  de  l'état  de  stupeur  où  il  est  plongé.  Dans  de  nom- 
breuses observations,  on  trouve  noté  que  le  malade  est  dans 
le  coma  ou  bien  qu'il  est  prostré  et  endormi.  Cet  état  peut 
s  accompagner  de  fièvre  élevée  ou  au  contraire  d'abaissement 
de  la  température.  Souvent  il  est  compliqué  par  du  délire, 
parfois  par  des  convulsions. 

Le  délire  est  rarement  violent;  c'est  un  délire  tranquille, 
de  paroles  et  non  d'action  ;  il  n'offre  point  de  caractère  pro- 
fessionnel. 

Tels  sont  les  symptômes  que  l'on  peut  observer  dans  le 
cours  de  la  leucémie  aiguë.  Nous  avons  dit  comment  elle 
pouvait  s'installer  et  combien  variable  était  son  mode  de 
début.  Le  tableau  clinique  peut  être  aussi  assez  multiple 
d'aspect.  Tous  les  symptômes  décrits  ne  se  rencontrent  pas 
constamment;  leur  groupement  est  toutefois  caractéristique. 

L'évolution  de  la  maladie  est  fatale.  Jamais  on  n'a  observé 

1.  GuiTMANK,  BerL  klin.  Woch.f  loc,  cit. 
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de  passage  à  l'état  chronique,  jamais  on  n'a  signalé  de  gué- 
rison.  La  mort  survient  soit  au  milieu  de  symptômes  céré-  * 
braux  (état  comateux  avec  délire),  soit  dans  le  collapsus 
cardiaque;  elle  peut  être  hâtée  par  une  complication. 

Complicaiiom.  —  Les  complications  qui  peuvent  survenir 
sont  de  plusieurs  ordres.  Ce  sont  les  hémorrhagies  et  les 
infections  secondaires. 

Nous  avons  déjà  signalé  un  cas  où  la  mort  suivit  l'appli- 
cation d'une  ventouse  scarifiée,  due  à  une  hémorrhagie 
incoercible,  ou  résulta  de  la  ponction  de  la  rate.  D'autres 
fois,  au  cours  d'un  mélaîna,  d'une  épistaxis  profuse,  la  syn- 
cope vient  emporter  le  malade. 

Les  complications  infectieuses  qui  s'observent  au  cours 
de  la  leucémie  aiguë  atteignent  surtout  la  cavité  buccale  et 
les  ganglions  du  cou  :  ce  sont  l'amygdalite  suppurée,  — 
l'adénophlegmon  sous-maxillaire  ou  cervical.  Ce  sont  là  de 
beaucoup  les  suppurations  les  plus  fréquentes.  On  a  signalé 
encore  un  abcès  du  rein  à  coli-bacille  (Frankel),  —  la  pleu- 
résie purulente,  les  abcès  du  poumon  (Hintze  *).  Dans  notre 
observation  II,  la  veille  de  la  mort  survint  une  phlébite  cru- 
rale. 

Avec  les  suppurations,  les  complications  gangreneuses 
ont  surtout  été  signalées.  Ici  encore,  ce  sont  les  gangrènes 
des  joues,  des  lèvres,  des  amygdales,  du  pharynx  qui  sont 
les  plus  fréquentes.  Dans  un  cas,  on  observa  une  colite  gan- 
greneuse. Leube  et  Fleischer  ^  ont  observé  la  gangrène  de  la 
peau  qui  nécessita  l'amputation  de  la  cuisse  gauche,  opéra- 
tion à  laquelle  le  malade  ne  survécut  que  quelques  jours,  et 
à  l'autopsie  l'on  découvrit  des  ulcérations  stomacales. 

Nous  avons  étudié  les  nombreux  symptômes  qui  peuvent 
apparaître  au  cours  de  la  leucémie  aiguë.  Tous  n'existent 
pas  chez  chaque  malade.  Dans  leur  groupement  clinique, 
nous  sommes  en  droit  de  décrire  plusieurs  formes  à  cette 
affection . 

A.  Forme  typique.  —  Dans  cette  forme,  la  leucémie 
évolue  rapidement,  mais  les  symptômes  physiques  se  mon- 

1.  IIiirrzE,  Deut,  Arch.  f.  klin.  Med.,  Bd  53,  S.  377. 

2.  Leube  et  Flbisciieh,  Virdtouys  Arch,,  Bd  83,  S.  124. 
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trent  dès  le  début  et  sont  suffisamment  accusés,  pour  que  le 
diagnostic  de  leucémie  soit  facilement  posé.  Le  malade  offre 
des  tumeurs  ganglionnaires,  splénique,  de  grosses  amyg- 
dales comme  dans  la  leucémie  chronique.  Mais  l'affection 
est  fébrile, Tanémie  intense;  les  symptômes  hémorrhagiques 
surviennent  sur  la  fin  de  Taffection,  peu  de  jours  avant  la 
mort  qu'elles  hâtent. 

B.  Forme  hémorrhagique.  —  Ici,  dès  le  début,  le  malade 
présente  le  symptômes  d'une  anémie  grave,  pâleur  livide, 
faiblesse  si  considérable  que  le  malade  est  obligé  de  s'aliter. 
En  même  temps,  [des  hémorrhagies  profuses  apparaissent, 
l'épistaxis,  la  stomatorrhagie,  le  purpura.  Les  ganglions,  la 
rate  ne  sont  que  peu  tuméfiés.  Ce  type  simule  l'anémie 
pernicieuse  progressive,  et  les  purpuras  infectieux. 

C.  Forme  pseudo-scorbutique  ou  bucco-pharyngée.  — Dans 
cette  forme,  les  mêmes  symptômes  peuvent  se  montrer  qu'au 
cours  de  la  précédente.  Mais  les  lésions  gingivales  sont  très 
accusées;  d'autres  fois  ce  sont  les  amygdales,  les  joues  qui 
sont  le  plus  atteintes. 

L'attention  du  médecin  est  attirée  sur  les  lésions  bucco- 
pharyngées  qui,  prédominantes,  peuvent  l'induire  en  erreur. 
Ces  deux  formes  et  surtout  la  dernière  sont  d'un  diagnostic 
plus  difficile  que  la  première,  et  c'est  leur  existence  qui 
explique  que  la  leucémie  aiguë  a  pu  souvent  passer  inaperçue. 

Tels  sont  les  principaux  aspects  sous  lesquels  on  peut 
voir  apparaître  la  leucémie  aiguë.  Il  faut  savoir  toutefois 
que  ce  groupement  symptomatique  n'est  pas  fixe,  et  que  ces 
diverses  formes  peuvent  se  mélanger  les  unes  avec  les 
autres  et  se  confondre  plus  ou  moins. 


DIAGNOSTIC 

Le  diagnostic  de  l'existence  de  la  leucémie  aiguë  présente 
des  difficultés  très  inégales.  Lorsqu'on  se  trouve  devant  un 
malade  atteint  d'adénites  multiples  et  d'une  grosse  rate,  il  est 
facile,  pour  peu  qu'on  y  pense.  Parfois,  en  effet  la  leucémie 
aiguë  rappelle  assez  bien  le  tableau  de  la  leucémie  chro- 
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nique,  on  fait  alors  un  examen  du  sang  et  le  diagnostic  est 
confirmé. 

Mais  ce  n'est  pas  ainsi  que  se  présentent  le  plus  souvent  les 
malades,  ils  se  plaignent  seulement  de  grande  fatigue,  offrent 
des  symptômes  d'anémie  grave,  du  purpura,  des  hémorrha- 
gies  orificielles. 

D'autres  fois  comme  dans  l'une  de  nos  observations,  c'est 
une  stomatite  avec  un  état  infectieux,  qui  peut  induire  en 
erreur,  et  cela,  d'autant  plus  facilement,  que  la  tuméfac- 
tion splénique  ou  ganglionnaire  est  souvent  peu  marquée. 

On  devra  faire  le  diagnostic  différentiel  avec  de  nom- 
breuses affections.  Il  est  possible,  facile  même. 

Voici  ce  que  disent  Bradford  et  Shaw  :  «  Notre  premier 
cas  fut  découvert  par  hasard  à  la  suite  d'un  examen  de  sang. 
Par  contre,  nos  quatre  autres  cas  furent  reconnus  immé- 
diatement; car  ils  présentaient  tous  entre  eux  une  re- 
marquable similitude  clinique.  »  Et  en  effet,  tous  leurs  cas 
sont  identiques  à  notre  observation  1  et  à  la  plupart  des 
observations  de  Frankel. 

On  ne  confondra  pas  la  leucémie  aiguë  avec  les  purpura 
hemorrhagica  primitifs  ou  secondaires.  Ces  derniers  sont  plus 
faciles  à  dépister  à  cause  de  l'affection  protopathique  ;  ils 
résultent  de  toxémies  ou  de  septicémies,  et  s'accompagnent  de 
troubles  de  la  coagulation  du  sang.  Il  faut  savoir  qu'au  cours 
de  ces  purpuras  la  leucocytose  a  été  souvent  observée,  mais 
elle  y  est  due  à  une  augmentation  des  polynucléaires.  Le 
purpura  exanthématiquey  au  cours  duquel  les  douleurs 
arthropathiques  constituent  un  sjrmptôme  impfbrtant,  est 
peu  hémorrbagique  généralement.  Le  purpura  infectieux 
évolue  comme  une  septicémie,  et  se  complique  souvent  de 
suppurations.  Ces  différentes  formes  de  purpura  peuvent  être 
avec  la  leucémie  aiguë  d'un  diagnostic  délicat. 

Chez  l'enfant,  où  l'affection  se  rencontre  avec  une  cer- 
taine fréquence,  il  faudra  la  différencier  de  la  maladie  de 
Bariou),  avec  laquelle  elle  n'offre  que  peu  de  rapports,  mais 
surtout  de  V anémie  splénique  de  Luzet  '.  Cette  dernière  atteint 
surtout   le    nourrisson,  les  hémorrhagies  y  sont  peu  fré- 

1.  LuziT,  Des  anémies  infantiles,  Ui;  Paris,  1891. 
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qaentes.  Il  y  a  une  grosse  tumeur  splénique,  et  les  ganglions 
n'y  sont  pas  tuméfiés.  Mais  la  marche  en  est  souvent  rapide 
et  on  Ta  vue  se  transformer  en  leucémie. 

Le  scorbut  se  rapproche  davantage  du  tableau  clinique 
de  la  leucémie.  Crises  hémorrhagiques,  stomatite,  un  état 
d'anémie  marquée,  ce  sont  là  assez  de  symptômes  communs 
entre  les  deux  maladies  pour  en  rendre  le  diagnostic  diffé- 
rentiel difficile. 

Mais  dans  le  scorbut  les  gencives  sont  rougeâtres  et 
saignantes,  leur  aspect  diffère  de  celle  des  leucémiques. 
L'étude  du  système  lymphatique  et  en  dernier  lieu  du  sang 
résoudra  la  question.  Chaque  fois,  dit  Hinterberger,  qu'on  se 
trouve  en  présence  d'une  affection  buccale  ou  gingivale,  dont 
l'étiologie  ne  sera  pas  nette,  à  qui  l'on  ne  saurait  assigner 
une  cause  toxique  ou  infectieuse  déterminée,  on  pratiquera 
l'examen  du  sang  pour  ne  pas  passer  à  côté  de  la  leucémie 
aiguë.  L'étude  des  plaquettes  colorées  évitera  de  même 
la  confusion  avec  V anémie  pernicieuse  progressive,  les 
chloroses  graves,  qui  ont  toute  une  série  de  signes  communs. 

Dans  notre  observation  I,  le  diagnostic  fut  hésitant  à 
l'entrée  du  malade  entre  la  leucémie  aiguë  et  le  chancre 
syphilitique  à^  Tamygdale.  Un  moment  même  on  envisagea 
pour  l'éliminer  aussitôt  la  possibilité  d*une  angine  diphié" 
rique.  Dans  certains  cas,  en  présence  A'angines  à  allures  in- 
fectieuses, à! angines  gangreneuses,  on  pourra  penser  à  la  leu- 
cémie aiguë  et  pratiquer  l'examen  du  sang.  11  ne  faut  pas 
faire  de  confusion  avec  des  maladies  infectieuses  où  se  pro- 
duisent les  leucocytes  importantes,  telle  V ostéomyélite  aiguë. 
Un  examen  clinique  attentif  suffit  généralement;  en  tout 
cas  ;  l'étude  qualitative  du  sang  empêcherait  cette  erreur.  Le 
diagnostic  le  plus  difficile  est  celui  de  la  pseudo-leucémie 
aiguë.  Les  auteurs  allemands  appellent  ainsi  la  lympho^ 
sarcomatose  à  marche  rapide.  Celle-ci  peut  en  effet  avoir  une 
évolution  aiguë  et  se  présenter  sous  des  aspects  très  ana- 
logues à  ceux  de  la  leucémie  aiguë.  Elle  n'en  différerait  que 
par  l'absence  de  lésions  sanguines.  Un  certain  nombre  de 
cas  de  cette  pseudo-leucémie  ont  été  attribués  à  une  tuber- 
culose  ganglionnaire  granulique. 
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En  résumé,  Texamen  clinique  seul  ne  permet  pas  tou- 
jours le  diagnostic  de  la  leucémie  aiguë,  il  faut  le  com- 
pléter par  une  étude  soigneuse  du  sang. 

PATHOGÉNIE 

Avant  d'étudier  la  nature  et  de  rechercher  la  cause 
réelle  de  la  maladie,  il  convient  d'examiner  des  relations 
qui  unissent  la  leucémie  aiguë  et  la  leucémie  chronique. 
Peut-on  faire  rentrer  ces  deux  formes  cliniques  dans  le 
même  cadre,  et  n'a-t-on  point  affaire  à  deux  affections  com- 
plètement différentes? 

Relations  entre  la  leucémie  aiguë  et  la  leucémie  chronique. 
—  En  effet,  la  leucémie  aiguë  a  un  début  le  plus  souvent 
soudain,  une  marche  rapidement  fatale,  un  complexus  symp- 
tomatique  particulier,  enfin  une  formule  hèmatologique 
spéciale.  N'est-ce  point  assez  pour  la  séparer  de  la  cachexie 
lente  qu'est  la  leucémie  chronique? 

Gela  est  vrai  ;  mais  aussi  il  faut  dire  que  tous  les  symp- 
tômes qui  se  groupent  en  si  peu  de  temps  pour  constituer 
la  forme  aiguë  peuvent  apparaître  dans  la  leucémie  chro- 
nique et  il  n'est  pas  un  seul  d'entre  eux  qui  n'ait  été  signalé 
dans  le  cours  de  cette  affection.  D'autre  part,  il  n'est  pas 
exceptionnel  de  voir  la  leucémie  chronique  changer  d'allures, 
prendre  une  évolution  rapide  :  la  fièvre  s'allume,  la  faiblesse 
et  l'anémie  augmentent  brusquement,  les  hémorrhagies 
surviennent  et  la  mort  ne  tarde  pas  à  terminer  la  scène,  soit 
par  une  complication,  soit  au  milieu  d'un  état  ataxo-adyna- 
mique. 

En  somme,  on  peut  dire  alors  que  la  leucémie  chro- 
nique s'est  terminée  en  leucémie  aiguë. 

De  par  la  clinique  on  n'a  donc  pas  le  droit  de  séparer  de 
façon  absolue  la  forme  aiguë  de  la  forme  chronique.  L'ana- 
tomie  pathologique  fournit-elle  de  plus  précieuses  ressour- 
ces? nous  avons  décrit,  après  Frankel,  Bradford  et  Shaw, 
une  formule  hématologique  spéciale  à  la  leucémie  aiguë. 

Diminution  croissante  des  globules  rouges,  globules 
géants,  globules  rouges  nucléés;  diminution  allant  jusqu'à 
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la  disparition  des  polynucléaires.  Diminution  ou  état  nor- 
mal des  éosinophiles.  Pas  d'apparition  de  globules  blancs  à 
granulations  basophiles  ou  neutrophiles.  Augmentation  plus 
ou  moins  forte  des  grands  leucocytes  mononucléaires  et  des 
globulins. 

L  on  doit  se  poser  aussitôt  deux  questions  : 

Cette  formule  est-elle  constante  dans  la  leucémie  aiguë? 

Appartient-elle  en  propre  à  cette  affection;  ne  peut-on 
l'observer  dans  la  leucémie  chronique  ? 

On  ne  peut  répondre  de  façon  absolument  catégorique 
ni  à  l'une  ni  à  l'autre. 

Il  semble  bien  que,  dans  la  très  grosse  majorité  des  cas, 
on  trouve  bien  la  formule  hématologique  décrite  par  Fr&n- 
kel.  Dans  presque  toutes  les  observations  publiées  depuis  les 
travaux  d'Ehrlich,  où  l'examen  du  sang  fut  pratiqué  avec 
soin,  se  trouve  notée  la  même  lésion  ;  ce  sont  celles  d'Obrat- 
zow,  de  Miur,  d'Askanasy,  d'Hinderburg,  de  Guttmann,  de 
Hintze,  de  Westphal,  de  Nobel,  celles  de  Bradford  et  Shaw, 
la  nôtre.  On  doit  surtout  attacher  du  prix  aux  examens  de 
sang  faits  par  le  même  auteur  (Frankel)  sur  neuf  malades 
différents. 

Mais  il  y  a  quelques  discordances  et  Ton  doit  rechercher 
les  raisons  qui  ont  pu  les  produire.  Askanasy  S  après  avoir 
décrit  avec  soin  les  globules  blancs  qui  s'observaient  dans 
son  cas,  les  appelle  des  markzellen,  alors  qu'ils  ne  possèdent 
pas  les  caractères  habituels  des  cellules  nées  dans  la  moelle 
osseuse.  Aussi  Frankel  les  fait-il  rentrer  dans  la  catégorie 
des  lymphocytes.  Askanasy  *  reproche  alors  à  Frankel  d'ap- 
peler lymphocytes  d'autres  cellules  que  les  petits  globulins 
et  les  petits  mononucléaires;  les  lymphocytes  constituent, 
dit-il,  un  groupe  bien  défini  et  l'on  n'a  pas  le  droit  d'y  faire 
rentrer,  malgré  les  formes  de  transition ,  les  grands  globules 
blancs  mononucléés. 

Le  reproche  nous  semble  juste  et  tomber  aussi  bien  sur 
Askanasy  que  sur  Frankel,  aussi  avons-nous  compté  comme 
éléments  mononucléés  tous  les  globules  blancs  anormaux 

1.  ASKAHAST,  Virchow's  ArckiVf  Bd  137,  S.  1. 

2.  Absanast,  Deul.  med,  Woch.,  1893,  S.  872. 
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à  noyau  unique.  Il  ne  faut  pas  préjuger  de  Torigine  des 
globules  blancs  par  le  nom  que  l'on  leur  donne  ;  ce  qui  rend 
pénible  et  obscur  Tétude  de  la  leucémie  en  général  et  de  la 
leucémie  aiguë  en  particulier,  c'est  la  richesse  extraordi- 
naire de  la  synonymie  et  les  différences  de  classification  des 
auteurs.  Aussi  le  mieux,  nous  semble-t*il,  est  de  ne  pas 
donner  de  nom  à  la  majorité  des  leucocytes  pathologiques 
et  de  les  décrire  en  se  servant  des  caractères  respectifs,  de 
leur  noyau,  de  leur  protoplasma,  de  leurs  granulations. 

Ainsi,  en  ce  qui  concerne  la  leucémie  aiguë,  à  l'exception 
des  globulins  qui  sont  plus  ou  moins  abondants,  et  d'un 
type  bien  reconnaissable,  on  constatait  dans  notre  cas  les 
éléments  mononucléés  de  taille  diverse,  avec  plus  ou  moms 
de  protoplasma,  sans  granulations,  un  noyau  peu  colorable 
et  toutes  ces  cellules  étaient  reliées  les  unes  aux  autres  par 
des  transitions  insensibles.  A-t-on  le  droit  de  les  appeler 
tous  lymphocytes,  comme  Frankel,  Bradford  et  Shaw,  le 
font?  Cette  dénomination  est  mauvaise,  puisqu'elle  prête  à  la 
confusion.  On  trouve  d  ailleurs  dans  la  numération  à  cause 
des  formes  de  passage  une  difficulté  considérable  à  savoir 
à  quelle  classe  appartient  un  globule  blanc  :  est-ce  un  moyen, 
un  grand  lymphocyte?  Aussi  avons-nous  compté  comme 
éléments  mononucléés  tous  les  leucocytes  qui  n'étaient  pas 
les  globulins  sans  nous  occuper  de  leurs  dimensions. 

Mais  à  côté  de  discordances  touchant  les  points  de  détails, 
il  yen  ade  plus  profondes.  Plusieurs  auteurs,  English,  Eich- 
horst,  Hans  Leyden,  Ambros,  Hinterberger,  et  tout  récem- 
ment Hirchlaff  '  ont  vu  des  cas  do  leucémie  à  marche  aiguë 
dont  la  formule  hématologiquc  semble  différente.  Dans 
le  cas  de  Leyden ^  il  y  avait  400000  globules  blancs  : 
beaucoup  de  pol}iiucléaires,  beaucoup  de  mononucléaires 
sans  granulations,  des  leucocytes  éosinophiles.  Hinterberger' 
décrit  la  majorité  de  ses  globules  comme  volumineux  et 
possédant  plusieurs  noyaux  ;  dans  l'observation  d'Eichhorst  ^ 


1.  UiRCHLAFF,  Soc.  iiiéd,  interne  de  Berlin,  11  juillet  i898,  in  Sem,  méd. 

2.  Hans  Leyden,  th.  Berlin,  1890. 

3.  Hinterberger,  loc.  cil, 

4.  EiCBHORST,  loc,  cil. 
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les  globules  ont  de  deux  à  quatre  noyaux,  English* 
aurait  vu  un  cas  de  leucémie  médullaire  pure  évoluer  en 
12  jours.  Âmbros^  a  observé  un  cas  où  les  mononucléaires 
étaient  en  majorité,  mais  les  polynucléaires  étaient  nom- 
breux et  les  éosinophiles  augmentés  de  nombre.  Récemment 
encore,  Hirchiaff  %  à  la  Société  de  médecine  interne  de  Ber- 
lin, a  rapporté  un  cas  très  anormal  de  leucémie  aiguë,  où 
l'augmentation  du  nombre  des  leucocytes  porta  d'abord  sur 
les  mononucléaires;  puis  les  polynucléaires  se  multiplièrent, 
si  bien  qu'au  moment  de  la  mort  ils  étaient  aussi  nombreux 
que  les  éléments  mononucléés. 

On  peut  avec  Frankel  élever  des  objections  contre  la 
majorité  des  observations;  mais  il  est  diffijcile  de  les  rejeter 
toutes  du  cadre  de  la  leucémie  aiguë,  si  bien  qu'on  en  arrive 
à  faire  quelques  réserves  sur  la  constance  de  la  formule  héma- 
tologique au  cours  de  cette  affection. 

Parfois  la  lésion  sanguine  de  la  leucémie  aiguë  semble- 
rait se  rapprocher  de  celle  de  la  leucémie  chronique,  où 
toutes  les  formes  leucocytaires  sont  augmentées,  tant  les 
polynucléaires  que  les  mononucléaires.  Dans  celle-ci,  on 
trouve  un  nombre  considérable  de  cellules  éosinophiles  et 
de  mononucléaires  à  granulations  neutrophiles.  Suivant  la 
prédominance  des  variétés  de  globules  on  a  voulu  constituer 
deux  formes  de  leucémie  chronique,  la  forme  médullaire 
où  tous  les  leucocytes,  polynucléaires,  mononucléaires,  les 
éosinophiles  sont  augmentés  de  nombre  et  où  apparaisseiU 
les  leucocytes  à  granulations  neutrophiles  et  basophiles,  et 
la  forme  liéno-gaoglionnaire  où  la  surproduction  est  due  aux 
leucocytes  mononucléaires  sans  granulations. 

De  toutes  façons,  même  si  on  arrivait  à  cette  conclusion 
que  dans  l'étiquette  de  la  leucémie  aiguë,  on  range  plu- 
sieurs modalités  pathologiques  différentes,  il  faudrait  ad-; 
mettre  que  le  type  hématologique  de  Frankel  correspond  à 
sa  forme  clinique  de  beaucoup  la  plus  fréquente,  et  mérite 
ainsi  une  place  spéciale  dans  les  descriptions. 

1.  Eroush,  loc,  cil, 

2.  Ambros,  Ui.  Munich,  1893. 

3.  HncHLAFP,  loc.  cit. 
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Nous  avons  vu  que  le  type  hématologique  de  la  leu- 
cémie aiguë  ne  serait  pas  constant. 

Lui  est-il  réservé  en  propre? 

Certains  auteurs  ont  voulu  confondre  les  lésions  de  la 
leucémie  aiguë  avec  celles  de  la  leucémie  ganglionnaire  et 
identifier  la  lésion  hématologique  des  deux  formes. 

Nous  ne  croyons  pas  ce  rapprochement  justifié.  Dans  une 
observation  inédite  de  Jousset,  de  leucémie  liéno-ganglion- 
naire  où  la  moelle  osseuse  resta  absolument  intacte,  la  ma- 
lade avait  une  rate  et  des  ganglions  très  volumineux.  L'af- 
fection  évolua  d'ailleurs  rapidement,  2  mois  environ.  Dans 
le  sang,  l'augmentation  des  leucocytes  était  énorme ^  300  000 
et  le  rapport  aux  globules  rouges  était  de  1/10;  l'augmen- 
tation portait  uniquement  sur  les  mononucléaires,  mais 
surtout  tes  globulins.  On  trouvait  relativement  peu  de  grands 
mononucléaires  à  gros  noyau.  De  plus,  les  lésions  des  glo- 
bules rouges  n'étaient  pas  celles  d'une  anémie  progressi- 
vement croissante. 

11  nous  semble  donc  qu'on  n'est  pas  en  droit  de  vouloir 
confondre  les  formules  hématologiques  de  la  leucémie  aiguë 
et  de  la  leucémie  ganglionnaire. 

Frankel  assure  n'avoir  jamais  rencontré  personnelle- 
ment ni  trouvé  dans  la  science  de  cas  de  lymphocytémie 
pure,  évoluant  chroniquement. 

Une  observation  de  Van  der  Wey  *  est  assez  topique  à  cet 
4gard.  11  s'agit  d'un  cas  de  leucémie  chronique  où  les  leu- 
cocytes polynucléaires  et  les  mononucléaires  granuleux  pré- 
dominaient. Six  semaines  avant  la  mort,  l'affection  prit  une 
marche  aiguë,  en  même  temps  que  survenaient  des  symp- 
tômes hémorrhagiques.  L'auteur  vil  alors  la  formule  san- 
guine se  modifier;  la  diminution  des  globules  rouges  fut 
progressive,  l'augmentation  des  globules  blancs  porte  désor- 
mais sur  les  mononucléaires.  C'étaient  des  lymphocytes  volu- 
mineux sans  granulations  neutrophiles,  et  les  polynucléaires 
tombèrent  de  30,5  à  3,7  p.  100.  En  même  temps  que  se 
modifiait  l'évolution  de  la  maladie,  la  formule  sanguine  se 
transformait. 

1.  Vax  DEn  Wey,  Denl.  Arch.  f,  klln.  Med.,  Bd  57,  p.  287. 
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D'une  façon  générale,  il  semble  bien  que  le  type  sanguin 
soit  symptomatique  d'une  forme  à  marche  rapide  et  d'un  pro- 
nostic grave. 

Ainsi,  la  clinique  nous  montre  des  relations  intimes 
entre  la  leucémie  aiguë  et  la  leucémie  chronique.  Mais,  si 
la  transformation  de  la  leucémie  chronique  en  leucémie 
aiguë  a  été  observée,  on  n'a  point  encore  signalé  le  passage 
inverse. 

En  somme,  on  est  assez  bien  en  droit  de  croire,  dans 
Tignorance  où  nous  sommes  des  causes  réelles  de  la  leucémie 
chronique  et  de  la  leucémie  aiguë,  qu'elles  ne  sont  que  des 
modalités  de  la  même  affection.  On  pourrait  admettre ,  par 
exemple,  que  le  facteur  causal  de  la  leucémie,  suivant  l'in- 
tensité plus  ou  moins  grande  de  son  action,  pourrait  déter- 
miner la  forme  aiguë  ou  la  forme  chronique.  Cliniquement, 
la  leucémie  aiguë  diffère  moins  de  la  leucémie  chronique, 
que  la  granulie  de  la  phthisie  pulmonaire.  Toutefois,  il  ne 
répugne  pas  davantage  d'admettre  la  possibilité  d'un  agent 
spécial. 

Pas  plus  qu'on  ne  peut  élucider  complètement  les  rapports 
du  mycosis  fongoïde,  de  la  lymphadénie  et  de  la  leucocy- 
thémie',  à  l'aide  de  nos  ressources  actuelles,  pas  plus  on  ne 
peut  déterminer  exactement  les  relations  qui  unissent  les 
diverses  formes  de  la  leucémie.  Ce  ne  sont  pas  là  des  ques- 
tions d'anatomie  pathologique  ou  de  clinique  même,  c'est  un 
problème  étiologique,  et  seule  la  connaissance  des  causes 
pourra  en  amener  la  solution. 

Nature  de  la  leticémie  aiguë.  —  De  nombreux  autours  se 
sont  depuis  longtemps  efforcés  de  démontrer  l'origine  infec- 
tieuse de  la  leucémie.  Ils  espéraient  en  déterminant  un  genre 
hautement  différencié,  expliquer,  reproduire  cette  curieuse 
affection. 

Il  n'y  a  donc  rien  d'étonnant  que  les  cas  de  leucémie 
aiguë  aient  été  étudiés  à  ce  point  de  vue.  En  présence  de 
cette  affection,  à  début  brusque,  à  évolution  rapide,  s'accom- 
pagnant  d'hémorrhagies,  de  lièvre,  d'état  typhoïde,  ou  ataxo- 

1.  Leredde  et  Emile  Weil,  Rapports  du  mycosis,  de  la  lymphadénie  et  de 
la  leucémie  {Arch,  de  méd.  e.rp.,  1898,  n*  1,  p.  124\ 


214  A.   6ILBBBT   ET   EMILE  WEIL. 

adynamiquey  avec  engorgement  de  la  rate,  des  ganglions, 
il  est  presque  impossible  de  se  défendre  de  l'impression 
qu'on  a  affaire  à  une  maladie  infectieuse. 

Ebstein  le  premier  Ta  dit  :  «  Il  y  a  quelque  chose  de  spé- 
cial, une  cause  spécifique,  qui  détermine  le  processus  leucé- 
mique. Que  cette  cause  ne  relève  pas  d'une  prédisposition 
individuelle,  héréditaire  ou  acquise,  mais  soit  de  nature  in- 
fectieuse, c'est  ce  qu'on  est  en  droit  de  penser  d'après  le 
tableau  clinique  de  la  leucémie  aiguë.  Mais  actuellement,  ou 
ne  peut  pas  aller  plus  loin.  » 

Non  seulement  la  clinique,  mais  l'anatomie  pathologique 
plaide  dans  le  même  sens.  Le  tube  digestif,  dans  la  leucémie 
aiguë,  offre  des  lésions  constantes,  comme  s'il  était  la  porte 
d*entréedu  virus.  Tout  l'appareil  ganglionnaire  est  pris  dans 
son  ensemble,  mais  ses  parties  sont  touchées  d'une  façon 
variable,  comme  si  les  points  d'infection  originels  étaient 
multiples.  Le  plus  souvent,  ce  sont  les  ganglions  du  cou  qui 
offrent  le  maximum  de  lésions;  ce  qu'explique  l'intensité 
des  lésions  bucco-gutturales. 

La  leucémie  aiguë  serait  donc  une  maladie  infectieuse. 
Mais  on  a  été  plus  loin.  Obratzow  a  soutenu  la  possibilité 
d'une  contagion  directe  '  :  «  Un  chirurgien,  qui  avait  soigné 
un  homme  atteint  de  leucémie  aiguë,  tomba  malade  au  bout 
de  40  jours,  et  la  mort  survint  17  joui*s  après  l'apparition  du 
premier  symptôme.  »  11  y  aurait  eu  dans  ce  cas  une  infec- 
tion directe  et  .l'incubation  de  la  maladie  serait  de  5  à  6  se- 
maines. 

Plusieurs  fois,  on  a  signalé  la  simultanéité  de  cas  de 
leucémie  dans  une  même  famille. 

A  côté  des  faits  ordinaires,  qui  évoluent  en  l'espace  d^un 
mois  et  demi  à  deux  mois,  on  voit  parfois  des  cas  suraigus 
[leukœmia  CLCUtissima)  où  le  virus  (?)  semble  exalté  au  point 
le  plus  haut  :  ceux  de  Litten,  Guttmann  se  sont  terminés  par 
la  mort  au  4^  et  5®  jour. 

Aussi  a-t-on  recherché  des  germes  dans  le  sang  et  les 

1.  Casati  observa  une  leucémie  splénique  chez  une  fillette  de  10  ans  dont 
le  père  et  la  grand'mëre  avaient  la  môme  maladie.  Bienner  vit  deux  sœurs. 
Eichhorst,  un  père»  deux  fils  succomber  en  même  temps  de  leucémie.  (Cités 
par  Pawlowsky,  Deul.med,  Woch.y  1892.) 
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organes  des  leucémies  aiguës.  Comme  dans  les  formes  chro- 
niques, ce  sont  des  agents  très  divers  qu'on  a  rencontrés. 
Dans  un  cas,  Hinterberger  a  tiré  des  ganglions  du  cou  et  du 
foie  des  staphylocoques  et  des  streptocoques;  mais  Texis* 
tence  d'ulcérations  buccales  enlève  beaucoup  de  valeur  à  cette 
constatation.  Podwyssotsky,  qui  fit  l'étude  bactériologique 
des  deux  ^cas  d'Obratzow,  trouva,  pour  le  premier,  dans 
la  rate  des  micro-organismes;  dans  le  second,  un  gan- 
glion du  cou,  qu'on  extirpa,  contenait  des  microbes.  Hintze, 
chez  un  malade,  où  à  l'autopsie  l'on  trouva  deux  petits  abcès 
du  poumon,  avait  tiré  pendant  la  vie  un  staphylocoque  du 
sang  et  des  organes.  Osterwald^  au  cours  d'un  cas  aigu,  vit 
dans  les  viscères  et  les  ganglions  un  microcoque.  Quatre 
fois  sur  huit  cas  examinés  à  ce  point  de  vue,  Frankel  constata 
des  germes. 

Une  fois,  il  trouva  pendant  la  vie,  dans  le  sang,  le  bacte- 
rium  coli;  à  l'autopsie,  il  y  avait  dans  les  organes,  outre  le 
coli,  une  sarcine.  Dans  un  cas,  il  s*agissait  d'un  microbe 
non  classé,  et,  dans  le  dernier,  le  sang  et  les  organes  conte- 
naient un  staphylocoque,  les  amygdales  renfermaient  sta- 
phylocoque et  streptocoque  ;  le  sang  pendant  la  vie  était  resté 
stérile. 

Il  faut  probablement  considérer  ces  germes  comme  symp- 
tomatiques  d'une  infection  secondaire  à  point  de  départ 
digestif.  Toutefois,  Pawlowsky  aurait,  dans  plusieurs  cas, 
retrouvé  un  même  micro-organisme  non  classé,  dont  il  fait 
l'agent  étiologique  véritable  de  l'affection. 

Mais,  dans  la  majorité  des  cas,  les  auteurs  n'ont  point 
trouvé  de  micro-organismes.  Frankel  dans  4  cas  sur  8,  West- 
pfaal,  Guttmann  et  Litten  dans  des  cas  suraigus  n'ont  rien 
obtenu  de  l'ensemencement  du  sang,  de  la  rate  et  de  la 
moelle  des  os.  11  en  était  de  même  dans  une  observation 
d'Âskanasy .  L'examen  direct  du  sang,  des  viscères,  ne  montre 
généralement  pas,  sur  lames,  de  micro-organismes.  Dansdeux 
de  nos  cas,  nous  n'avons  rien  obtenu  en  faisant  des  cultures 
du  sang  et  en  ponctionnant  la  rate  pendant  la  vie,  mais  nous 

i.  OsTBRWALD,   VoH  Gràfe's  Archiv  f,  Ophlhalm.,   Bd  27,  S.  203  (cité  par 
Frankel). 
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ne  fîmes  que  des  cultures  aérobies  (bouillon,  gélose,  liquide 
pleuré  tique  humain). 

Il  faut  faire  remarquer  toutefois  que  dans  aucune  obser- 
vation, on  ne  trouve  signalé  Tessai  de  cultures  anaérobies. 
C'est  elles  qu'il  faudrait  faire,  et  autant  que  possible  sur  des 
milieux  tirés  du  corps  humain. 

Au  congrès  de  Wiesbaden,  Mannaberg^  communiqua 
l'histoire  d'une  leucémie  aiguë  qui  dura  5  semaines.  Dans 
ce  cas,  il  vit  dans  le  corps  des  lymphocytes  des  corpuscules 
incolores,  dont  certains  à  la  chaleur  montraient  des  mouve- 
ments amiboïdes.  La  coloration  prouva  qu'il  ne  s'agissait 
pas  de  dégénérescence  cellulaire  et  l'auteur  croit  à  l'existence 
d'hématozoaires. 

L'inoculation  directe  du  sang  à  l'animal,  la  greffe  d*or- 
ganes  leucémiques,  l'injection  de  cultures  de  microbes  tirées 
des  viscères  n'ont  jamais  donné  de  résultats,  quoique  ayant 
été  souvent  tentées. 

Vehsenmeyer  %  à  ce  point  de  vue,  insiste  sur  ce  fait  que 
les  savants  ont  malheureusement  pris  trop  souvent  le  lapin 
comme  animal  d'expérience.  Ce  mammifère  semble  en  effet 
posséder  une  immunité  naturelle.  Parmi  les  rongeurs,  il  n'y 
a  guère  que  la  souris'  qui  soit  quelquefois  atteinte  sponta- 
nément de  leucémie.  Il  faut  choisir  de  préférence  des  ani- 
maux chez  qui  l'aiTection  peut  s'observer  :  les  chiens,  et 
surtout  les  vieux  chiens  en  meurent  parfois,  le  chat  rarement. 
Enfin,  on  l'a  signalée  chez  le  cochon,  le  veau,  le  cheval.  Le 
chien  est  l'animal  de  choix  auquel  il  faut  avoir  recours  pour 
l'expérimentation. 

Nous  avons  déjà  dit  qu'on  a  observé  la  leucémie  aiguë 
chez  des  femmes  enceintes.  Hilbert  et  Green,  qui  en  ont  rap- 
porté chacun  une  observation,  ne  signalent  pas  que  les  fœtus 
aient  présenté  des  lésions  de  même  nature  que  celles  de  leur 
mère.  Par  contre,  dans  l'observation  de  PoUmann,  où  l'en- 
fant mourut  à  l'âge  de  6  semaines  avec  le  syndrome  de  la 
leucémie  aiguë,  la  mère  n'avait  aucune  lésion  de  l'appareil 

1.  Maxnaberg.  Congrès  de  méd.  int.  tenu  à  Wiesbaden,  1896. 

2.  Veiisexmeyer,  Munch,  med.  Woch.,  1893,  n"  30,  S.  564. 

3.  ËBERTH,  Arcii,  f,  pathoLanaLfi^l^  et  Fajehsztein  et  Kucztnski,  Gazetta 
Lekarskay  1892,  n"  30.  Trois  cas  de  leucémie  chez  mus  musculus. 
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hématopoiétique  ni  du  sang  ;  sa  grossesse  avait  seulement 
été  pénible  au  début,  et  l'enfant,  outre  les  lésions  de  la  leu- 
cémie, présentait  des  végétations  sur  les  valvules  tricus- 
pides.  Dans  les  cas  très  incomplets  de  leucémie  fœtale  de 
Siefart,  Iaksch,  Songer,  les  parents  n'étaient  pas  atteints  de 
la  même  maladie  ;  dans  ces  observations,  les  mères  étaient 
hydropiques  et  albuminuriques;  il  y  avait  de  Tœdème  et  de 
Tanémie  du  placenta  et  les  fœtus  étaient  à  la  fois  hydro- 
piques et  leucémiques. 

La  théorie  infectieuse  n'ayant  pas  élucidé  le  problème 
pathogénique,  certains  auteurs  ont  eu  recours  à  d'autres  hy- 
pothèses. Ils  considèrent  la  leucémie  aiguë  comme  une  in- 
toxication. Le  tube  digestif  en  serait  le  point  de  départ;  il 
s'y  élaborerait  des  albuminoïdes,  qui  agiraient  puissamment 
et  de  façon  vicieuse  sur  les  leucocytes  et  les  organes  héma- 
topoiétiques.  Cette  hypothèse  repose  sur  deux  ordres  de 
faits.  On  sait  d'une  part  la  fréquence  avec  laquelle  le  tube 
digestif  est  atteint  dans  la  leucémie  aiguë;  on  connaît  d'autre 
part  l'existence  constante  de  la  leucocytose,  résultant  de  la 
digestion.  Kôttnitz'  suppose  que  le  tube  digestif  des  leucé- 
miques a  perdu  la  capacité  de  transformer  les  peptones,  d'où 
résulterait  une  peptonhémie.  Un  certain  nombre  d'expériences 
explique  cette  supposition.  Lôwit'  a  produit  chez  les  lapins 
par  injection  intra-veineuse  de  peptones  une  leucolyse  sui- 
vie d'une  importante  leucocytose. 

Il  pourrait  y  avoir  ici  une  intoxication  continue,  déter- 
minant une  leucocytose  et  une  leucolyse  durable,  d'où  résul- 
terait l'hypertrophie  des  organes  hématopoié tiques.  La  théo- 
rie de  l 'auto-intoxication  permettrait-elle  d'expliquer  non 
seulement  les  modifications  quantitatives  mais  encore  qua- 
litatives de  la  leucocytose  ? 

Il  n'est  pas  probable  que  cette  hypothèse  réponde  à  la 
réalité  des  faits. 

1.  Kômnrz,  Berl.  klin,  Woch,,  1895,  n»  35. 

2.  LôwiT,  Sludien  z.  Physiologie  und  Pathologie  des  Blutes  u.  der  Lymphe, 
léna,  1892. 
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ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 

Les  lésions  de  la  leucémie  aiguë  sont  assez  nettes  pour 
que  le  diagnostic  de  la  maladie  soit  possible,  par  l'examen 
anatomique.  Plusieurs  fois,  une  erreur  clinique  fut  rectifiée 
à  la  table  d'autopsie. 

L'aspect  du  sang  n'est  pas  caractéristique,  et  ce  n'est  pas 
lui  qui  permettra  en  général  de  soupçonner  la  nature  de 
l'affection.  11  est  le  plus  souvent  rouge,  quelquefois  couleur 
de  framboise. 

Les  hémorrhagies,  dont  l'importance  clinique  est  si  con- 
sidérable, se  retrouvent  plus  ou  moins  étendues,  plus  ou 
moins  multiples,  sur  le  cadavre.  Aucun  organe  n'est  épargné. 
Ce  sont  des  hémorrhagies  viscérales,  cutanées,  muqueuses. 
Dans  plusieurs  cas,  la  mort  survint  par  hémorrhagie  céré- 
brale. Les  ecchymoses  sont  de  règle  dans  les  séreuses  :  hé- 
morrhagies péritonéales,  pleurales,  péricardiques. 

Les  lésions  du  système  lymphatique  ont  plus  d'impor- 
tance. Les  ganglions  forment  des  tumeurs,  non  fusionnées 
entre  elles,  de. grosseur  variable.  Us  sont  beaucoup  plus  pe- 
tits que  dans  la  leucémie  chronique. 

La  totalité  est  généralement  atteinte,  mais  de  façon  irré- 
gulière, atypique.  Les  ganglions  périphériques  sont  assez 
durs,  les  viscéraux  plus  mous.  Ils  sont  gris  ou  rougeàtres, 
suivant  qu'ils  sont  plus  ou  moins  congestionnés  :  la  con- 
gestion peut  aller  jusqu'à  l 'hémorrhagie. 

La  rate  est  toujours  augmentée  de  volume,  mais  elle  ne 
forme  jamais  une  tumeur  comme  dans  la  leucémie  chro- 
nique. Sa  consistance  est  plus  molle;  sa  longueur  ne  dépasse 
pas  20  centimètres.  Son  poids  oscille  entre  200  et  400  gr. 
La  section  en  est  uniformément  gris  rougeàtre.  La  pulpe  est 
élastique,  non  diffluente.  Parfois  les  corpuscules  de  Malpi- 
ghi  sont  plus  remarqués  que  dans  les  rates  normales. 

La  moelle  des  os  est  toujours  malade;  mais  ses  lésions 
sont  plus  ou  moins  accusées.  Presque  toujours,  elle  est  d'un 
rouge  cerise  intense,  et  d'aspect  gélatineux;  parfois  elle  est 
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seulement  rosée.  Dans  quelques  cas  exceptionnels,  elle  gar- 
derait la  couleur  de  la  moelle  graisseuse.  On  a  noté  qu'elle 
pouvait  avoir  Tapparence  pyoïde.  Benda  trouve  que  ces  lé- 
sions sont  intermédiaires  entre  celles  de  Fanémie  pernicieuse 
progressive  et  celles  de  la  leucémie  chronique,  et  se  rap- 
prochent même  davantage  des  premières. 

Les  amygdales  sont  aussi  souvent  touchées  dans  la  leucé- 
mie aiguë.  Nous  avons  déjà  insisté  beaucoup  sur  ce  point. 
Elles  participent  au  processus  leucémique  au  début;  plus 
tard,  elles  sont  souvent  atteintes  par  des  lésions  secondaires 
infectieuses  ou  gangreneuses.  Dans  notre  cas,  à  l'autopsie, 
les  tonsilles  avaient  complètement  disparu,  et  il  ne  restait  à 
leur  place  qu'un  peu  de  tissu  sanieux  abondant.  Au  micro- 
scope, on  ne  retrouvait  la  structure  lymphoïde  de  Torgane 
que  dans  une  très  petite  épaisseur;  toute  sa  partie  superfi- 
cielle se  colorait  en  masse  par  l'éosine,  on  n'y  reconnaissait 
plus  de  structure  cellulaire,  mais  elle  contenait  de  nombreux 
micro-organismes. 

Le  tissu  lymphoïde  de  la  base  de  la  langue,  les  follicules 
clos  péripharyngiens,  les  plaques  de  Peyer  intestinales,  sont 
souvent  hypertrophiés.  Des  lésions  ulcéreuses  et  nécro- 
tiques ont  été  également  notées  à  leur  niveau. 

La  réapparition  du  thymus,  signalée  par  quelques  rares 
auteurs  dans  la  leucémie  chronique,  est  assez  fréquente  dans 
la  forme  aiguë.  Guttmann,  Nobel,  Obratzow,  Hinderburg, 
Seelig  ont  rapporté  son  existence  dans  leurs  observations. 
Bradford  et  Shaw  l'ont  trouvée  dans  les  quatre  autopsies 
qu'ils  ont  pratiquées,  et  dans  un  cas  l'organe  mesurait 
9  cm.  sur  4  cm. 

Les  lymphomes  métastatiques  existent  dans  piesque  tous 
les  cas;  nous  les  avons  déjà  étudiés  au  chapitre  clinique  et 
insisté  sur  les  multiples  symptômes  qu'ils  pouvaient  faire 
apparaître  suivant  leurs  diverses  localisations.  Le  plus  sou- 
vent ils  sont  petits  et  se  reconnaissent  seulement  à  l'exa- 
men microscopique.  C'est  à  leur  niveau  que  se  produisent 
les  hémcrrhagies  ;  ils  en  sont  la  base  anatomique.  Dans  la 
forme  aiguë,  la  gingivite  leucémique  est  extrêmement  fré- 
quente ;  l'infiltration  porte  surtout  sur  la  muqueuse  et  ses 
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parties  sous-jacentes  ;  le  périoste  du  maxillaire  est  toujours 
intact. 

La  joue,  le  palais  peuvent  être  atteints;  tous  ces  lym- 
phomes  sont  fréquemment  le  siège  des  lésions  gangreneuses 
secondaires,  qui  elles  aussi  sont  responsables  des  hémor- 
rhagies.  Les  lymphomes  peuvent  envahir  les  nerfs  (rétine, 
nerfs  cérébraux)  ;  on  les  a  constatés  dans  tous  les  organes, 
foie,  poumon,  plèvres,  cœur,  reins,  bassinet,  uretère,  pro- 
state, testicule,  peau.  Dans  le  foie,  où  ils  sont  fréquents,  on 
peut  les  confondre  macroscopiquement  avec  des  foyers  de 
dégénérescence  graisseuse. 

Des  modifications  microscopiques  accompagnent  les 
changements  que  nous  venons  de  décrire. 

Nous  ne  reviendrons  pas  sur  les  lésions  hématologiques. 

L'étude  que  nous  en  avons  faite,  en  clinique,  nous  en 
dispense. 

Dans  les  lymphomes  mélastaliques,  nous  trouvons  éga- 
lement les  formes  mononucléaires  observées  dans  le  sang. 
Mais  parfois,  on  peut  y  constater  des  leucocytes  en  karyo* 
kinèse,  alors  qu'on  n'en  rencontrait  pas  dans  la  circulation. 
Benda  prétend  que  les  cellules  endothéliales  des  veines 
peuvent  prendre  part  aux  processus  de  formation  des  lym- 
phomes; la  participation  de  Tendothélium  des  vaisseaux  ex- 
pliquerait encore  la  facilité  avec  laquelle  se  produisent  les 
hémorrhagies.  Â  côté  de  la  production  de  lym|ihomes  véri- 
tables, il  faut  noter  la  simple  infiltration  leucémique  des  ca- 
pillaires, telle  qu'on  la  rencontre  dans  le  foie. 

Les  lésions  de  la  rate,  des  ganglions,  de  la  moelle  des  os 
constituent  le  substratum  anatomique  de  l'affection.  Nous 
sommes  obligés  faute  d'un  assez  grand  nombre  de  cas  per- 
sonnels de  nous  en  rapporter  aux  auteurs  qui  ont  pu  en 
coUiger  beaucoup. 

C'est  ainsi  que  Benda  '  prétend  qu'il  y  a  deux  types  ana- 
tomiques  différents  :  dans  l'un,  tous  les  organes  hématopoié- 
tiques  tuméfiés  ne  présentent  qu'un  seul  élément  cellulaire, 
identique  à  celui  que  nous  avons  vu  circuler  sous  le  sang  ; 

1.  Bbtsda,  Cong.  ail.  de  méd.  in(„  Berlin,  9>i2  juin  1897. 
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dans  l'autre,  tandis  que  cette  cellule  se  retrouve  dans  les 
ganglions  et  la  rate,  la  moelle  des  os  s'offre  sous  un  aspect 
différent.  Dans  le  seul  cas  dont  nous  ayons  pu  faire  Tétude 
anatomo-pathologique  complète,  tous  les  organes  présen- 
taient la  même  structure  cellulaire,  à  de  petites  dissem- 
blances près. 

Ganglions.  —  L'architecture  normale  est  complètement 
perdue  dans  la  majorité  des  ganglions  ;  car  les  lésions  ne 
les  frappent  pas  tous  également.  Dans  notre  cas,  les  ganglions 
les  plus  atteints  sont  ceux  du  cou  et  ceux  du  mésentère; 
tous  les  autres  présentaient  des  lésions  variables  comme 
intensité,  mais  de  même  ordre. 

Ainsi,  on  ne  reconnaît  plus  la  structure  habituelle  des 
ganglions;  seuls  persistent,  dit  Benda,  le  sinus  central  et 
les  vaisseaux  afférents.  Les  centres  germinatifs  ont  disparu, 
ainsi  que  les  limites  qui  les  séparent  normalement  de  la 
pulpe  et  des  sinus.  Dans  ces  cas,  le  sinus  périphérique  se 
retrouvait  encore.  De  plus,  les  lésions,  marquées  déjà  dans 
la  région  corticale,  étaient  plus  intenses  encore  dans  la 
région  médullaire. 

Les  ceUules  auxquelles  est  due  l'hypertrophie  du  ganglion 
sont  de  deux  ordres  ;  d'une  part,  ce  sont  des  petits  lym* 
phocytes,  qui  sont  la  partie  saine  de  la  glande,  et  dont  le 
nombre  est  plus  ou  moins  abondant  ;  on  les  trouve  isolés  ou 
en  foyers,  parfois  en  karyokinèse.  D'autre  part,  ce  sont 
les  grandes  cellules  mononucléaires,  étudiées  dans  le  sang, 
le  «  lymphocyte  »  de  Frankel.  C'est  une  cellule  mononu- 
cléaire, dont  le  noyau  est  gros,  pauvre  en  chromatine,  rond, 
ovale,  ou  bien  échancré,  en  boudin,  et  contient  de  petits 
nucléoles.  Le  corps  cellulaire,  plus  ou  moins  abondant,  est 
dépourvu  de  granulations,  son  protoplasma  se  teinte  peu  par 
les  colorants  ;  en  général  il  ne  prend  que  les  couleurs  acides, 
parfois  il  semble  amphophile.  Tantôt,  cette  cellule  a  le  vo- 
lume d'une  globule  rouge,  tantôt  son  diamètre  est  le  double, 
le  triple  de  celui  d'un  érythrocyte. 

Ce  sont  ces  cellules  que  Frankel  a  appelées  des  lympho- 
cytes, tout  en  sachant  bien  qu'elles  ne  représentent  pas  exac- 
tement l'élément  normal  ainsi  appelé;  mais  il  considère 
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que,  d'une  part,  leur  principal  lieu  d'origine  et  parfois  leur 
unique  berceau  est  le  ganglion;  d'autre  part,  qu'elles  sont 
des  formes  dérivant  de  lymphocytes,  auxquelles  elles  sont 
reliées  par  toutes  les  transitions.  Ce  sont  simplement  de 
grandes  cellules  mononucléaires  anormales  et  pathologiques. 

Pour  Benda,  ces  cellules  se  confondent  avec  les  leuco^ 
blastes  de  Lowit,  les  grands  lymphocytes  d*Ehrlich.  Loin  de 
résulter  de  la  transformation  des  lymphocytes,  elles  en  se- 
raient une  forme  d'origine,  et  l'auteur  propose  de  les  appeler 
lymphog orties,  «  Dans  les  ganglions  légèrement  enflammés 
ou  normaux,  les  divisions  cellulaires  produisent  de  grandes 
cellules,  réunies  dans  les  centres  germinatifs  ;  de  là,  les  cel- 
lules filles,  les  lymphocytes,  sont  rejetées  dans  les  champs 
ganglionnaires.  »  C'est  aux  dépens  de  ces  cellules  mères  des 
lymphogonies  que  se  fait  l'hyperplasie  des  ganglions  de  la 
leucémie  aiguë. 

Il  faut  noter  encore  la  sclérose  plus  ou  moins  intense  des 
ganglions,  la  congestion  toujours  très  accusée,  qui  peut  aller 
jusqu'à  la  production  des  hémorrhagies,  la  présence  de  pig- 
ment ocre  due  à  la  destruction  globulaire. 

Les  formes  polynucléaires,  même  les  éosinophiles  man- 
quaient dans  nos  adénites. 

Les  modifications  que  subit  la  rate  sont  identiques.  Comme 
dans  les  ganglions,  elles  étaient  plus  marquées  au  niveau  de 
la  pulpe  que  dans  les  corpuscules  de  Malpighi.  La  sclérose, 
la  congestion  de  l'organe,  la  présence  de  formes  de  destruc- 
tion leucocytaire  et  du  pigment  ocre  sont  constantes.  Les  poly- 
nucléaires ne  s'y  retrouvent  point  ;  à  côté  du  gIobulin,onne 
retrouve  que  le  mononucléaire  spécial  que  nous  avons  décrit. 

Moelle  des  os.  —  La  structure  normale  en  est  perdue.  Ce 
n'est  plus  à  une  moelle  d'adulte  graisseuse  qu'on  a  affaire, 
mais  à  une  moelle  embryonnaire,  comme  le  montre  déjà  à 
l'autopsie  sa  couleur  rouge. 

Le  plus  souvent,  elle  est  formée  d'un  grand  nombre  de 
cellules  proliférées,  et  ces  cellules  sont  identiques  par  la 
taille,  la  structure,  à  celle  des  ganglions. 

On  doit  se  demander  si  ces  cellules  sont  celles  d'un  lym- 
phome  métastatique  ou  si  elles  résultent  de  modifications  de 
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cellules  autochtones?  C'est  à  cette  dernière  opinion  que  se 
rangent  Frankel  et  Benda. 

Pour  Frankel,  ses  «  lymphocytes  »  n'ont  pas  pour  seule 
origine  le  ganglion,  et  il  est  diaprés  lui  impossible  de  dire 
par  Texamen  des  leucocytes  du  sang  leur  lieu  de  naissance. 
Benda  prétend  que  ces  grandes  cellules  appartiennent  aux 
formes  d'origine  des  cellules  ordinaires  de  la  moelle;  qu'elles 
rentrent  dans  le  groupe  des  mégacaryocytes  de  Heydenhain 
et  les  appelle  ici  des  «  myélogonies  ».  Elles  ne  diffèrent  des 
lymphogonies  que  par  le  fait  qu'elles  auraient  plus  souvent 
des  granulations  neutrophiles.  Ce  serait  de  ces  myélogo- 
nies que  dériveraient  les  markzellen,  les  éosinophiles,  les 
érythroblastes,  les  érythrocytes.  La  croissance  cellulaire^ 
la  formation  des  granulations  protoplasmiques  peuvent  être 
troublées  au  point  que  la  moelle  dés  os  ne  possède  plus  que 
ces  cellules  jeunes,  sans  granulations,  et  soit  identique  à 
celle  des  lymphomes  de  la  leucémie  aiguë. 

D'autres  fois,  on  retrouve  au  contraire  dans  la  moelle, 
des  markzellen,  des  éosinophiles  abondantes,  des  érythro* 
cyies  nucléés,  et  les  lésions  médullaires  se  rapprochent  de 
celles  de  l'anémie  pernicieuse  (Benda).  S*il  en  est  ainsi,  pour 
peu  que  ces  cellules  passent  dans  la  circulation,  on  comprend 
que  la  formule  hématologique  puisse  perdre  de  sa  pureté. 

On  ne  constate  généralement  pas  '  de  cristaux  de  Leyden- 
Charcot,  si  souvent  signalés  dans  la  leucémie  chronique. 

Il  faut  insister  sur  la  richesse  excessive  d'un  tissu 
amorphe,  qui  donne  à  la  masse  son  aspect  gélatineux.  C'est 
dans  ce  tissu  que  sont  noyées  les  cellules  proliférées.  Il  se 
teint  en  rose  par  l'éosine. 

Dans  notre  cas,  comme  formes  cellulaires,  on  retrouve 
les  grandes  cellules  de  la  moelle  (myéloplaxes)  diminuées  de 
nombre,  quelques  mononucléaires  à  granulations  basophiles, 
pas  de  polynucléaires  ordinaires,  ni  d'éosinophiles.  La  tota- 
lité de  l'byperplasie  cellulaire  est  formée  par  les  globulins  pour 
une  petite  part,  et  surtout  le  mononucléaire  que  nous  avons 
longuement  décrit. 

A  côté  de  la  prolifération  intense  de  cellules  patholo- 

i.  Neumaxx,  Virc/Mw's  Arch.y  Bd  ilO,  S.  324. 
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giques  et  de  cellules  jeunes  que  Ton  retrouve  dans  tous  les 
organes  hématopoiétiques^  prolifération  que  décèlent  encore 
de  nombreuses  divisions  cellulaires  directes  ou  indirectes, 
il  faut  insister  sur  les  formes  histologiques,  qui  prouvent  la 
destruction  cellulaire  marquée  au  cours  de  cette  affection  : 
dans  tous  ces  organes,  foie,  rate,  ganglions,  etc. ,  la  destruction 
des  globules  sanguins  se  traduit  par  une  accumulation 
notable  de  pigment  ocre  qui  n'est,  en  aucun  point,  aussi 
considérable  que  dans  la  moelle  des  os;  la  destiniction  des 
leucocytes  s'accuse  par  l'apparition  de  noyaux  morts  intra- 
cellulaires, se  colorant  en  masse  (Bezançon),  par  des  noyaux 
en  grappe,  des  noyaux  libres,  par  les  tingible  kôrper.  Ces 
formes  se  voient  surtout  dans  le  foie  et  la  moelle  des  os. 

Dans  aucun  organe,  dans  aucune  tumeur  on  n'a  encore 
signalé  de  plasmazellen  ni  de  mastzellen. 

Les  lymphomes  métastatiques  sont  uniquement  formés  de 
cellules  semblables  à  celles  des  ganglions.  Jamais  on  n'a 
décrit  ici  de  myélomes,  comme  on  l'a  fait  dans  la  leucémie 
chronique.  La  question  de  savoir  si  ces  cellules  viennent  des 
organes  hématopoiétiques  ou  si  les  cellules  des  organes  dé- 
rivent de  celles  du  sang  n'a  pas  d'importance. 

Il  est  certain  que  les  cellules  prolifèrent  dans  le  sang  leu- 
cémique, comme  le  montrent  les  figures  de  karyokinèse. 
qu'on  y  rencontre;  mais  le  processus,  surtout  dans  la  leu- 
cémie aiguë,  a  peu  d'importance  par  rapport  au  travail  qui 
s'accomplit  dans  les  organes  hématopoiétiques.  Ce  sont  ces 
derniers  qui  sont  surtout  responsables  de  la  leucémie. 

Dans  les  lymphomes,  les  cellules  proviennent  sûrement  du 
sang,  mais,  une  fois  dans  les  tissus,  elles  prolifèrent  pour  leur 
propre  compte.  Souvent,  alors  qu'on  ne  trouve  pas  de  figures 
karyokinétiques  dans  la  circulation,  on  en  constate  dans  les 
organes.  D'autre  part,  pour  Benda,  les  veines  pourraient  jouer 
un  rôle  important  dans  la  leucémie  aiguë,  comment  elles  font 
dans  la  tuberculose,  la  syphilis.  On  peut,  dit-il,  souventy  con- 
stater des  lymphomes  de  la  paroi  veineuse  occupant  toute  la 
tunique  et  qui  ne  sont  recouverts  que  par  l'endothélium. 
Les  lymphomes  pourraient  ou  non  se  déverser  ensuite  dans 
la  circulation. 
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Les  auteurs  n'insistent  pas  sur  l'absence  de  réticulum, 
qu'on  peut  trouver  dans  les  lymphomes;  ce  manque  de 
réaction  du  tissu  conjonctif  est  probablement  dû  à  la  rapidité 
avec  laquelle  se  produisent  les  lymphomes  et  évolue  Taffec- 
tion.  On  peut  le  rapprocher  de  faits  analogues  observés 
dans  le  mycosis  fongoïde  et  dans  certaines  lymphadénies. 

En  somme,  la  leucémie  aiguë  est  caractérisée  par  la  pro- 
lifération intensive  des  cellules  des  organes  hématopoié- 
tiques,  qui  participent  tous  au  processus  pathologique,  c'est 
là  une  différence  avec  la  leucémie  chronique,  où  la  rate,  les 
ganglions  ou  la  moelle  des  os  peuvent  être  touchés  de 
façon  prédominante  ou  isolément. 


TRAITEMENT 

La  thérapeutique  de  la  leucémie  aiguë  ne  peut  être  que 
palliative,  et  s'adresse  seulement  aux  symptômes. 

L'affection  se  termine  fatalement  par  la  mort,  et  Ton  ne 
sait  même  point  la  retarder. 

On  soutiendra  les  forces  des  malades  par  des  médicaments 
nervins,  alcool,  quinquina,  etc.  On  pourra  aussi  comme  dans 
la  leucémie  chronique  tenter  de  recourir  au  traitement  arse- 
nical, et  Ton  s'efforcera  d  alimenter  le  mieux  possible  le 
patient. 

Il  faut  avoir  recours  aux  gargarismes  et  à  l'antisepsie 
contre  les  lésions  buccales.  Contre  les  hémorrhagies,  on 
appliquera  les  médications  hémostatiques,  gélatine,  chlo- 
rure de  calcium,  extrait  de  foie;  mais  contre  certaines 
d'entre  elles,  on  se  trouvera  désarmé. 

Le  traitement  arsenical,  la  cure  antisyphilitique,  l'admi- 
nistration de  la  quinine  à  haute  dose,  qui  ont  été  vantés  par 
divers  auteurs,  pourront  être  tentés  ;  mais  il  ne  faudra  pas 
trop  espérer  en  y  recourant. 

En  somme,  le  médecin  doit  se  contenter  en  présence  de 
cette  affection  d'en  faire  le  diagnostic  pour  pouvoir  porter 
un  pronostic  exact.  C'est  là  le  rôle  dont  il  doit  se  contenter 
pour  le  moment. 


II 

OBSERVATIONS 

SUR 

LA    LÈPRE    PULMONAIRE 

Par  V.  BASES  ot  Sion  M08GUNA 

(travail  DB  l'institut  de  pathologie  et  de  BACTBRIOLOOIB  de  BUCAREST) 

(Planche  VI  et  VII). 


Les  premiers  auteurs  qui  avaient  étudié  les  lésions  lé- 
preuses ne  font  pas  mention  d'une  lèpre  pulmonaire.  Ils 
supposaient  que  les  lésions  pulmonaires  chez  les  lépreux 
appartenaient  à  une  complication  tuberculeuse.  D'autres, 
comme  Danielssen^  supposaient  que  le  bacille  de  la  lèpre  par 
son  invasion  dans  le  poumon  pourrait  changer  de  caractère 
en  donnant  une  vraie  tuberculose  pulmonaire  avec  tous  les 
caractères  de  cette  lésion,  avec  peu  de  bacilles  et  avec  des 
nodules  tuberculeux  typiques. 

En  1884  Danielssen  et  Boek  avaient  constaté  dans  les 
bronches  des  lépreux  des  lésions  présentant  beaucoup  d'ana- 
logie avec  celles  de  la  peau. 

Ces  études  furent  reprises  ensuite  par  Neisser,  Hansen  et 
Leloir.  Hansen  est  arrivé  après  l'étude  de  100  poumons  à 
affirmer  que  ces  organes,  ainsi  que  les  ganglions  péribron- 
chiques  ne  sont  jamais  atteints  de  lèpre  et  ne  renferment  pas 
le  bacille  spécifique. 

Plus  tard  Virchow  et  Koebnen  nient  expressément  l'exis- 
tence d'une  vraie  lèpre  pulmonaire. 

C'est  en  1886  que  l'un  de  nous  avait  décrit  une   forme 
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d'invasion  des  bacilles  de  la  lèpre  dans  le  poumon.  Il  s'agis- 
sait d'une  petite  fille  lépreuse  morte  de  néphrite  scarlati- 
neuse,  chez  laquelle  le  poumon  a  été  un  peu  plus  consistant 
et  hyperémique.  Dans  ce  poumon  Babes  avait  constaté  des 
bacilles  de  la  lèpre  dans  le  tissu  pulmonaire  normal  et  no- 
tamment le  long  des  capillaires  pulmonaires  dans  Tinté- 
rieur  des  cellules  plates  et  oblongues  granulées  (périthéliales) 
ces  bacilles  sont  disposés  autour  du  noyau  pâle.  Dans 
d'autres  cas  ces  cellules  prenaient  une  coloration  rose  par  la 
méthode  d'Ehrlich,  en  présentant  des  grains  résistants  aux 
acides  et  qui  n'étaient  peut-être  autre  chose  que  des  bacilles 
en  voie  de  destruction.  Dans  ce  cas  où  il  n'y  avait  pas  la 
moindre  lésion  tuberculeuse,  il  s'agit  donc  d'une  vraie  inva- 
sion quoique  inoffensive  du  bacille  de  la  lèpre  dans  le  pou- 
mon à  peu  près  normal.  Il  est  donc  certain  qu'auprès  d'une 
tuberculose  pulmonaire  il  peut  exister  aussi  l'invasion  du 
poumon  par  le  bacille  lépreux  gardant  son  caractère  en  ce 
qui  concerne  la  forme  et  sa  localisation. 

Depuis  nous  avons  examiné  soigneusement  une  série 
d'affections  pulmonaires  dans  la  lèpre  et  nous  sommes  arri- 
vés à  distinguer  les  cas  suivants  : 

1®  Le  poumon  peut  être  absolument  sain  et  sans  présenter 
des  bacilles  lépreux  (2  cas  de  lèpre  nerveuse  et  un  cas  de 
lèpre  tuberculeuse). 

^  Le  poumon  peut  être  normal  comme  aspect  macrosco^ 
pique  et  microscopique  tout  en  renfermant  des  bacilles  de  la 
lèpre  (2  cas  de  lèpre  tuberculeuse). 

3*  Le  poumon  peut  présenter  une  pneumonie  croupale  hy- 
postatique  ou  une  broncho^pneumonie  sans  bacilles  de  la  lèpre 
mais  avec  des  pneumocoques  et  des  streptocoques  (1  cas  de 
lèpre  nerveuse,  2  cas  de  lèpre  tuberculeuse). 

4®  Ije  poumon  peut  renfermer  de  vastes  lésions  tubercu- 
leuses avec  cavernes f  pneumonie  caséeuse^  nodules  péri-bron- 
chiques  sans  bacilles  de  la  lèpre  et  avec  les  bacilles  de  la  tu- 
berculose {\  cas  de  lèpre  mixte,  un  cas  de  lèpre  tuberculeuse). 

5*  Dans  un  cas  où  existaient  des  dégénérescences  coséeuses 
étendues  Un  y  avait  ni  bacilles  de  la  tuberculose  ni  bacilles  de 
la  lèpre. 
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6*  Une  pneumofiie  [interstitielle  cirrhotique  avec  des 
noyaux  péri^bronchiques  de  nature  lépreuse  (1  cas  de  Bonome, 
1  cas  observé  par  Babes). 

7*  Le  poumon  est  le  siège  de  foyers  de  dégénérescences  ca- 
séeuses  étendues  avec  des  cavernes  entourées  d  infiltrations 
desquamatives  ou  fibrineuses  de  nature  lépreuse  (2  cas  de 
lèpre  mixte). 

8®  On  trouve  des  bronchites  putrides  et  des  cavernes  bronn 
chiques  gangreneuses  entourées  des  noyaux  nécrotiques  et  d'une 
vneumonie  interstitielle  et  desquamative  de  nature  lépreuse. 

9^  //  existe  des  cas  plus  difficiles  à  apprécier  où  une  lésion 
tuberculeuse  des  poumons  se  combine  avec  une  lésion  lépreuse 
du  même  organe  (Philippson  et  nous-mêmes). 

Il  est  inutile  d'insister  sur  certaines  de  ces  formes  variées 
et  qui  ne  présentent  rien  de  particulier,  et  nous  nous  limite- 
rons à  décrire  quelques  formes  de  lésions  pulmonaires  pro- 
prement dites  lépreuses. 

A.  La  pneumonie  interstitielle  scléreuse  et  péribronchique  lépreuse. 

La  femme  M.  R...,  âgée  de  32  ans,  entre  à  l'hôpital  Brancoyan,  dans 
le  service  dn  D' Kalindero,  an  mois  d'octobre  et  meurt  au  mois  de  jan- 
vier 1896. 

Elle  ne  connaît  pas  ses  parents.  Ils  n'étaient  que  deux  enfants,  dont 
l'un  est  bien  portant. 

Notre  malade  a  la  lèpre  depuis  10  ans.  Elle  a  été  mariée.  Quelque 
temps  après  son  mariage,  elle  a  fait  une  fausse  couche  ;  elle  n'a  jamais 
eu  d'enfants.  Deux  ans  après,  elle  brûla  sa  main  gauche  sans  avoir  la 
moindre  douleur.  Elle  entra  à  l'hôpital  ayant  le  corps  entier  couvert  de 
taches,  de  cicatrices  et  d'excoriations.  Dans  toutes  ces  régions  l'anesthésie 
était  complète.  La  malade  était  très  maigre,  n'avait  pas  d'appétit;  la 
rate  était  normale,  le  foie  grossi  ;  dans  les  autres  organes  rien  d'anormal. 

Du  côté  des  poumons  une  matité  généralisée,  du  côté  des  deux  pou- 
mons, les  vibrations  exagérées.  La  malade  avait  presque  chaque  soir 
nne  ascension  thermique  de  39^. 

Les  urines  contiennent  de  l'albumine  en  assez  grande  quantité, 
mais  pas  de  microbes.  Pendant  son  séjour  à  l'hôpital,  la  lésion  pulmo- 
naire persiste  en  s'aggravant  et  à  la  figure,  dont  la  peau  est  épaissie 
dans  la  rrgion  des  sourcils  et  aux  pommettes,  apparaissent  des  infiltra- 
tions profondes,  les  sourcils  tombent  en  partie.  Les  crachats  et  la 
sécrétion  nasale  renferment  de  nombreux  bacilles  de  la  lèpre,  de 
même  que  le  tissu  profond  de  la  peau  des  pommettes. 
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La  malade  menrt  en  profonde  cachexie.  Des  fragments  des  poumons 
infiltrés  ont  été  inoculés  à  an  cobaye  et  à  un  lapin  :  le  lapin  succombe 
après  3  jours  avec  péritonite  aiguë  due  à  un  prêtée,  tandis  que  l'autre 
animal  résiste. 

A  l'autopsie,  le  poumon  présente  surtout  à  sa  partie  supérieure, 
mais  moins  limitées  que  dans  les  lésions  tuberculeuses  des  sommets,  des 
Dodosités  superficielles  et  profondes»  dures,  qui  donnent  à  la  surface 
de  Torfçane  un  aspect  inégal.  On  y  distingue  des  dépressions  cicatri- 
cielles noires  et  des  nodosités  confiuentes  grises,  élastiques,  entourées 
de  zones  noires. 

Le  poumon  est  traversé  de  cordons  et  de  réseaux  durs,  noirs.  Les 
bronches  sont  ordinairement  dilatées,  épaissies,  congestionnées  et  ren- 
ferment du  pus  muqueux. 

Autour  de  certaines  bronches,  on  constate  des  nodules  d'un  volume 
yariaot  d'un  petit  pois,  presque  à  celui  d'une  noix,  au  centre  uniforme 
jaunâtre  ou  bien  d'un  jaune  prononcé,  élastiques,  comparables  plutôt 
âla  substance  nécrosée  du  centre  des  gommes  syphilitiques.  La  péri- 
phérie est  grise,  marmorée  et  mal  limitée,  eutourée  d'un  partie  du 
poumon,  grise,  granuleuse,  humide,  atélectasique. 

Dans  d'autres  cas  de  ce  genre,  on  trouve  seulement  au  sommet  un 
foyer  noir  sclérotique  avec  le  centre  nécrosé,  jaunâtre,  assez  dur.  La 
lésion  peut  être  unilatérale  ou  bilatérale,  elle  est  ordinairement  com- 
pliquée d'une  pleurésie  adhésive  chronique. 

Le  microscope  donne  dans  ces  cas  des  résultais  concluants,  comme 
l'avait  décrit  Bonome  (Virchow's  ArchiVf  1888,  CXI)  :  il  s'agit  d'une 
inflammation  étendue  riche  en  cellules,  avec  une  espèce  de  dégénéres- 
cence hyaline  des  nodules.  Les  bacilles  sont  en  partie  libres  sous  forme 
de  colonies  ou  bien  renfermés  dans  les  cellules  des  cloisons  ou  bien  de 
la  zone  hyaline. 

Notre  cas  diffère  un  peu  de  celui  de  Bonome,  en  ce  sens  que  dans 
ce  cas  il  faut  noter  qu'on  pouvait  distinguer  deux  espèces  des  nodules 
qui  se  confondaient  par  places  :  des  nodules  uniformes  nécrosés,  con- 
fluents, sans  aucune  structure,  entourés  d'un  tissu  comprimé  et  en  pro- 
lifération cellulaire  renfermant  des  épithéliums  alvéolaires  et  d'éléments 
.périvasculaires  des  cloisons,  les  vaisseaux  étant  en  partie  sclérosés  ou 
bien  oblitérés  par  des  masses  hyalines.  Des  masses  vitreuses  ou  hyalines 
se  trouvent  dans  le  tissu  interlobulaire  ou  péribronchique.  D'autres 
nodules  sont  de  nature  cellulaire,  présentant  de  grandes  cellules  rondes 
ou  fusiformes  de  provenance  vascuiaire,  en  grande  partie  mêlées  avec 
des  cellules  pigmentaires  et  avec  des  groupes  des  bacilles  de  la  lèpre. 

Les  bacilles  se  trouvent  encore  dans  les  alvéoles  à  l'état  libre  ou  en 
paquets  caractéristiques  ou  bien  dans  l'intérieur  des  nombreuses  grandes 
cellules  vacuolaires  et  pigmentées. 

Dans  mon  cas,  où  j'avais  fait  l'injection  d'une  émulsion  d'un  nodule 
à  un  cobaye,  l'animal  restait  sain,  de  sorte  que  la  localisation  et  la 
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forme  du  bacille  dans  ce  cas,  le  manque  des  produits  tuberculeux  et  le 
résultat  négatif  de  l'injection  chez  le  cobaye  nous  autorisent  à  regarder 
ce  cas  comme  étant  de  nature  purement  lépreuse. 

R.  La  pneumonie  caséeuse  de  nature  lépreuse. 

Le  malade,  V.  J...,  âgé  de  22  ans,  est  entré  à  plusieurs  reprises  dans 
le  service  du  D'  Kalindero,  hôpital  Brancovan. 

Le  père  est  mort  le  malade  étant  encore  petit,  et  quelques  années 
après  il  a  perdu  sa  mère  à  la  suite  d'une  fièvre  typhoïde. 

Il  a  eu  trois  frères,  dont  deux  ont  passé  dans  le  service  du  D'  Kalin- 
dero, tous  les  deux  atteints  de  lèpre  tuberculeuse.  Le  troisième  frère 
est  sain. 

La  lèpre  a  évolué  chez  le  malade  qui  nous  intéresse  en  8  ans,  après 
quoi  il  est  mort  atteint  de  graves  accidents  pulmonaires.  Dans  les  der- 
niers temps  il  était  très  maigre,  faible,  ayant  la  figure  complètement 
déformée  par  de  nombreux  tubercules,  les  yeux  étaient  perdus  par  des 
ulcérations  profondes  de  la  cornée  et  par  la  kératite  interstitielle  dont 
il  souffrait  depuis  6  ans.  De  grandes  ulcérations  lui  couvraient  les 
jambes,  les  pieds  et  les  mains. 

L'examen  des  organes  internes,  à  part  les  poumons,  ne  révèle  rien 
de  bien  particulier;  la  rate  est  un  peu  grossie,  les  bruits  du  cœur  sont 
faibles.  L'état  général  mauvais,  la  voix  éteinte,  la  respiration  est  gênée, 
la  toux  est  fréquente,  l'expectoration  abondante.  Les  troubles  laryn- 
giens et  respiratoires  duraient  déjà  depuis  près  de  3  ans.  L'examen  au 
laryngoscope  nous  a  montré  des  ulcérations,  de  l'œdème  et  une  infiltra- 
tion profonde  des  cordes  vocales.  L'examen  clinique  des  poumons  nous 
montrait  une  matité  très  étendue  du  côté  des  sommets  et  plus  bas 
encore.  La  respiration  est  rude  et  soufflante,  il  y  a  quelques  frottements 
pleuraux.  L*examen  des  crachats  a  été  Tait  plusieurs  fois  et  il  y  avait 
toujours  des  masses  énormes  des  bacilles  et  des  globules  caractéris- 
tiques de  la  lèpre  ;  un  lapin  inoculé  avec  les  crachats  meurt  en  3  jours 
avec  pleurésie  et  péricardite  dues  à  une  espèce  de  streptocoque. 

Les  urines  ne  renfermaient  ni  sucre,  ni  albumine,  ni  bacilles. 

A  l'autopsie  les  poumons  sont  grands,  durs,  couverts  de  pseudo- 
membranes en  parties  organisées,  à  la  surface  des  sections  on  trouve 
tout  un  système  de  petites  cavernes  mal  limitées  au  milieu  de  masses 
uniformes,  jaunes,  caséeuses  assez  compactes,  plutôt  uniformes  formant 
des  foyers  confluents  et  épargnant  des  îlots  gélatineux  ou  grenus.  Ces 
masses,  plus  étendues  dans  le  poumon  droit,  descendent  du  sommet 
complètement  détruit  en  occupant  2/3  à  peu  près  du  parenchyme  pul- 
monaire. 

L'aspect  macroscopique  du  poumon  ressemble  à  la  destruction 
caséeuse  de  nature  tuberculeuse,  cependant  on  y  distingue  des  masses 
caséeuses  plus  compactes,  mieux  limitées,  ayant  une  certaine  tendance 
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à  former  des  noyaux  confluents  de  grande  étendue.  Ces  foyers  sont 
tantôt  péribronchiques  ;  tantôt  ils  se  trouvent  au  milieu  du  parenchyme 
pulmonaire  débutant  probablement  au  centre  d'un  lobule  au  niveau  des 
inftmdiboli.  L'injection  intrapéritonéale  d'une  émulsion  faite  avec  le 
tissu  à  la  limite  des  masses  caséeuses  reste  sans  effet. 

A  l'examen  microscopique  on  constate  qu'il  s'agit  de  masses  presque 
tout  à  fait  uniformes,  jaunâtres  ;  seulement  à  la  périphérie  on  constate 
quelques  débris  cellulaires  sans  la  disposition  caractéristique  des  folli- 
cules tuberculeux  qui  se  trouvent  ordinairement  autour  des  masses 
caséeuses  tuberculeuses.  Autour  des  foyers  tuberculeux  on  trouve 
toujours  une  zone  étendue,  rougeâtre  ou  grise,  granulée,  assez  dure  ou 
bien  grise  gélatineuse  traversée  de  réseaux  plus  ou  moins  larges  de 
tissu  conjonctif  gris  ou  noir.  Le  centre  du  foyer  caséeux  est  souvent 
ramolli  sans  qu'on  y  puisse  distinguer  des  cavités  préformées.  Ordinai- 
rement la  partie  centrale  en  voie  de  ramollissement  renferme  des 
masses  compactes  de  streptococci,  qui  tapissent  aussi  les  foyers  de 
ramollissement  et  qui  probablement  interviennent  dans  le  processus  de 
ramollissement,  d'élimination  des  masses  caséeuses  et  dans  la  formation 
des  cavernes. 

Tandis  que  dans  les  masses  caséeuses  on  ne  distingue  qu'une  masse 
uniforme  vitreuse,  ou  un  peu  granulée,  résistant  parfois  à  l'action  déco- 
lorante des  acides,  mais  sans  bacilles,  la  périphérie  du  foyer  est  le  siège 
de  masses  énormes  de  bacilles.  Ainsi  sur  la  planche  VI  nous  avons 
figuré  une  partie  de  la  zone  périphérique  d*un  foyer  de  pneumonie 
nécrosante  lépreuse.  La  partie  la  plus  rapprochée  des  masses  caséeuses 
est  formée  par  un  tissu  embryonnaire  et  flbroplastique  avec  des  cellules 
rondes  mononucléaires  (e)  ou  bien  avec  des  cellules  fusiformes  partant 
probablement  des  endothéliums  vasculaires  (v)  ;  on  y  distingue  encore 
des  cellules  pigmentaires  et  des  groupes  de  bacilles  libres  présentant 
les  caractères  des  bacilles  de  la  lèpre. 

Après  cette  zone  limitée  par  des  cloisons  alvéolaires  en  prolifération 
(p)  on  observe  des  alvéoles  bien  caractérisés,  très  dilatés  et  renfermant 
de  grands  blocs  de  bacilles  de  la  lèpre  contenant  encore  les  restes 
pâlis  des  noyaux  cellulaires  (a).  Les  cellules  épithéliales  qui  tapissent 
les  alvéoles  sont  gonflées,  pâles  et  sans  noyaux  (e). 

Les  bacilles  se  trouvent  dans  une  substance  rose  pâle,  ils  sont  dis- 
posés en  faisceaux  parfois  ramifiés  ou  bien  en  paquets  assez  denses. 
Dans  d'autres  alvéoles  les  masses  bacillaires  sont  disposées  plutôt  sur 
la  paroi  des  alvéoles  sans  remplir  tout  à  fait  l'alvéole,  on  y  trouve 
encore  de  grandes  cellules  pigmentées  (Staubzellen)  ou  bien  d'autres 
cellules  vacuolaires  avec  (c)  ou  sans  (c')  noyaux,  enfin  des  globes 
granulo-graisseux  (g). 

Dans  les  cloisons  alvéolaires  on  distingue  toujours  une  prolifération 
fuso-cellulaire,  les  capillaires  étant  comprimés  ou  bien  remplis  de  leu- 
cocytes et  de  leurs  fragments. 
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Ces  grands  alvéoles  compriment  les  alvéoles  voisins  présentant 
une  vive  prolifération  des  épithéliums  alvéolaires  (a  ).  D'autres  petits 
alvéoles  sont  remplis  de  grandes  cellules  pigmentées  et  vacuolisées 
de  même  que  de  paquets  libres  de  bacilles,  ces  derniers  existant  aussi 
dans  l'intérieur  de  certaines  cellules. 

D'autres  alvéoles  (a  IV)  renferment,  auprès  des  grandes  et  petites 
cellules  d'origine  épithélioTde,  quelques  leucocytes  polynucléaires  ren- 
fermant des  bacilles  (l)  de  même  que  de  la  fibrine  résistant  un  peu  & 
l'action  des  acides. 

Enfin  on  trouve  dans  une  zone  phis  éloignée  des  alvéoles  (a  V)  dila- 
tés renfermant  un  liquide  (œdème)  en  partie  précipité  sans  forme, 
des  masses  uniformes,  pâles  ou  granulées,  et  dans  lequel  nagenl  des 
bacilles  en  groupes  ramifiés  ou  bien  des  cellules  vascularisées.  Dans 
cette  région  les  capillaires  des  cloisons  sont  souvent  remplis  de 
masses  hyalines. 

Dans  d'autres  cas  la  pneumonie  lépreuse  caséeuse  montre  auprès 
des  lésions  décrites  des  parties  étendues  de  poumon  atteintes  de  pneu- 
monie fibrine  use  en  rapport  avec  l'invasion  des  bacilles  de  la  lèpre. 

Ainsi  dans  la  planche  VU,  figure  1,  nous  avons  dessiné  une  partie  d'un 
lobe  pulmonaire  tuméfié  gris  foncé,  assez  dur,  qui  se  présentait  avec 
les  caractères  d'une  hépatisation  grise  passant  peu  à  peu  dans  un  état 
caséeux  rigide  et  friable. 

Nous  distinguons  d'abord  une  artère  (a)  remplie  des  masses  granu- 
lées et  entourées  d'un  tissu  sclérosé  et  pigmenté,  renfermant  des  masses 
de  cellules  pigmentaires  (p). 

Ce  tissu  s'étend  entre  les  alvéoles  voisins  qui  tous  sont  remplis 
de  masses  de  fibrine  (f).  Les  cloisons  sont  comprimées,  les  alvéoles 
très  dilatés;  on  y  distingue  auprès  de  la  fibrine  des  masses  plus  ou 
moins  grandes  de  cellules  rondes,  tantôt  des  leucocytes,  mononucléaires 
pour  la  plupart,  tantôt  de  grandes  cellules  vacuolaires  (c). 

Les  bacilles  de  la  lèpre  se  trouvent  ici  rarement  dans  les  masses  de 
fibrine.  Il  y  en  a  quelques-uns  dans  le  tissu  sclérosé,  périvasculaire, 
mais  surtout  les  alvéoles  qui  renferment  auprès  de  la  fibrine,  beaucoup 
de  cellules  en  renferment  des  masses  isolées  ou  sous  forme  de  fais- 
ceaux en  partie  ramifiés  (1). 

Cette  forme  caséeuse  de  la  lèpre  pulmonaire  a  été  inconnue  jusqu'à 
présent,  car  la  plupart  des  poumons  caséeux  des  lépreux  appartiennent 
ou  à  la  tuberculose  seule  ou  bien  à  une  association  tuberculeuse  avec 
des  lésions  lépreuses.  En  effet,  le  bacille  de  la  lèpre  ne  produit  pas 
ordinairement  des  masses  caséeuses,  et  il  faut  se  demander  si  dans 
notre  cas  les  masses  caséeuses  sont  dues  exclusivement  au  bacille  de  la 
lèpre. 

H  existait  dans  ce  cas  une  association  du  bacille  de  la  lèpre  avec  un 
streptocoque  siégeant  dans  les  masses  caséeuses  qui  contribuait  beau- 
coup à  la  dissolution  de  ces  masses  et  il  est  bien  possible  que  ce 
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streptocoque  pouvait  aussi  contribuer  à  la  nécrose  caséeuse  des  parties 
pulmonaires  envahies  par  le  bacille  de  la  lèpre.  Nous  avons  montré  que 
dans  les  abcès  lépreux  on  trouve  ordinairement  aussi  des  microbes  du 
pus,  quoique  toutes  les  cellules  de  l'abcès  soient  envahies  par  les 
bacilles  de  la  lèpre.  Gomme  dans  notre  cas  nous  pouvons  exclure  la 
tuberculose,  il  est  probable  que  les  lésions  pulmonaires  ne  sont  pas  dues 
uniquement  aux  masses  énormes  de  bacilles  de  la  lèpre,  mais  à  une 
association  streptococcique  qui  avait  en  même  temps  favorisé  la  puUu- 
lation  abondante  du  bacille  de  la  lèpre. 

G.  La  bronchite  et  péribronchite  scléreuses  avec  cavernes  bronchiales 

putrides  de  nature  lépreuse. 

Dans  ces  cas.  le  poumon  est  le  siège  d'une  bronchite  diffuse  avec 
des  nodules  péribronchiques  durs  et  avec  des  foyers  plus  étendus, 
sclérosés,  bien  limités  ou  diffus  aux  sommets  et  aussi  dans  les  parties 
inférieures  des  poumons.  Ces  foyers  gris  foncé  avec  des  parties  nécrosées, 
caséeuses  ou  hyalines,  mais  assez  résistantes,  d'une  couleur  gris  pâle, 
renferment  souvent  un  système  de  cavernules  communiquant  entre, 
elles  et  avec  des  bronches  dilatées  et  entourées  de  masses  sclérosées, 
inâltrées  ou  caséuses. 

D'autres  petites  cavernes  résultent  de  la  destruction  du  parenchyme 
pulmonaire.  L'expérience  sur  l'animal  ne  donne  pas  de  résultat  positif 
dans  ces  cas  et  l'examen  bactériologique  relève  la  présence  de  diffé- 
rents microbes,  en  outre  des  bacilles  du  groupe  des  diphtéroldes,  des 
saprogènes  et  parfois  des  mncogènes. 

A  l'examen  microscopique,  on  constate  en  effet  l'origine  bronchiale 
de  la  plupart  de  ces  cavernules,  une  partie  de  la  paroi  bronchiale  y  est 
ulcérée,  excavée  et  remplacée  par  des  végétations  embryonnaires,  par 
de  petites  hémorragies  et  par  une  espèce  de  pseudo-membrane  fibri- 
neuse  renfermant  des  grandes  cellules  mononucléaires  en  destruction, 
probablement  de  nature  épithéliale,  renfermant  des  paquets  bien  carac- 
téristiques des  bacilles  de  la  lèpre. 

Au-dessus  de  cette  membrane  on  observe  peu  de  cellules  embryon- 
naires, des  vaisseaux  dilatés  et  des  hémorragies  entourées  d'un  tissu 
fibreux  pâle.  Ensuite  des  masses  sclérosées  compactes  forment  des 
travées  ou  des  cordons  d'une  structure  concentrique  rappelant  des 
vaisseaux  oblitérés  et  organisés.  D'autres  parties  des  cavernules  laissent 
encore  reconnaître  une  muqueuse  épaissie  par  une  infiltration  homo- 
gène qui  se  colore  un  peu  en  rose  par  la  méthode  d'Ehrlich,  tapissée 
d*épithéiiums  cylindriques  dérangés  du  côté  de  la  pseudo-membrane, 
gonflés,  renfermant  ici  du  pigment  et  de  nombreux  paquets  des  bacilles 
de  la  lèpre.  Autour  de  ces  cavernes  on  trouve  un  tissu  sclérosé  pigmenté 
renfermant  par  places  de  petits  groupes  de  grandes  cellules  lépreuses 
avec  peu  de  bacilles. 
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Les  alvéoles  pulmonaires  sont  comprimés  et  renferment  de  grandes 
cellules  pigmentaires  riches  en  protoplasma  vacuolaire  avec  un  petit 
noyau  et  renfermant  des  bacilles  de  la  lèpre  qui  se  trouvent  aussi  en 
nombre  asseï  considérable  entre  les  cellules. 

Par  places  on  peut  bien  constater,  autour  des  bronches,  des  nodules 
lépreux  interstitiels  au  centre  uniforme  pâle,  coloré  un  peu  par  la 
méthode  d'Ehrlich,  entouré  d^on  tissu  aux  grandes  cellules  et  aux 
alvéoles  comprimés  renfermant  des  masses  bacillaires.  Ces  noyaux, 
développés  souvent  autour  d'un  infundibulttm  pulmonaire,  font  souvent 
leur  irruption  dans  une  bronche  dilatée,  produisant,  du  côté  du  noyau 
lépreux,  une  excavation  causée  par  la  destruction  partielle  du  noyau. 

D.  Tuberculose  pulmonaire  des  lépreux. 

Nous  avons  flguré  (pi.  VU,  flg.  2)  une  partie  d'un  poumon  tuberculeux 
avec  petites  cavernes  parenchymateuses  chez  un  lépreux.  L'aspect  du 
poumon  diffère  d'une  manière  essentielle  de  celui  de  la  lèpre.  On  voit, 
au-dessous  d'une  zone  pâle  pseudo- membraneuse,  des  masses  énormes, 
ondulées,  de  bacilles  tuberculeux  (().  Ensuite  vient  une  large  zone 
nécrosée  sous  l'influence  du  bacille  (f,  n)  et  enfin  une  zone  renfermant 
des  follicules  tuberculeux  avec  de  grandes  cellules  géantes  caractéris* 
tiques  mais  sans  bacilles  {cg\  autour  desquelles  on  trouve  la  zone  de 
nécrose  et  des  cellules  embryonnaires  (ft)  et  pigmentées  {cp). 

Dans  les  cas  mixtes,  où  des  foyers  tuberculeux  se  confondent  parfois 
avec  les  nodules  lépreux  on  trouve  parfois  des  lésions  difQciles  à  appré- 
cier. Ainsi  on  trouve  parfois  à  la  limite  d'un  foyer  tuberculeux,  avec 
très  peu  de  bacilles,  des  cellules  géantes  qui  renferment  des  bacilles 
seulement  du  côté  du  noyau  lépreux.  Ces  bacilles  montrent  alors  les 
caractères  des  bacilles  de  la  lèpre,  de  sorte  qu'il  n'est  pas  invraisem- 
blable de  supposer  que  les  bacilles  de  la  lèpre  ont  pu  pénétrer  ultérieu- 
rement dans  certaines  cellules  géantes  de  nature  tuberculeuse. 

En  effet,  les  cellules  géantes  qu'on  trouve  dans  certains  cas  de  la 
lèpre  ainsi  qu'autour  d^abcès  lépreux,  diffèrent  totalement  des  cellules 
géantes  de  la  tuberculose.  Ainsi  la  figure  4,  pi.  VU,  représente  des  cel- 
lules géantes  lépreuses  autour  d'un  abcès  lépreux.  On  y  voit  les  bacilles 
de  la  lèpre  disséminés  ou  bien  en  globes  caractéristiques  (c'),  ou  en 
bouchons  vasculaires  (t)  dans  le  tissu  lépreux  formé  plir  des  cellules 
oblongues  et  des  fibres  sans  nécrose  et  sans  cellules  épithélioïdes.  Les 
cellules  géantes  se  présentent  en  groupes  dans  Tintérieur  des  cavités 
tapissées  par  des  cellules  plates.  Les  cellules  géantes  même  sont  ordi- 
nairement rondes  sans  prolongements,  aux  noyaux  en  amas  périphé- 
riques ou  centraux,  ou  bien  aux  noyaux  ramifiés  comme  des  myélo- 
plaxes. 

Plus  rarement  on  trouve  des  masses  protoplasmiques  irrégulières 
avec  des  noyaux  disséminés  {g'^).  Dans  le  protoplasme  parfois  très  abon- 


LA  LÈPRE  PULMONAIRE.  235 

dant  de  ces  cellules  et  souvent  coloré  en  rose  pâle,  on  trouve  les  bacilles 
de  la  lèpre,  tantôt  libres,  tantôt  en  petits  paquets  ou  en  vrais  globes 
entourés  d'une  cavité  (c). 

Il  sera  donc  ordinairement  facile  de  distinguer  les  cellules  géantes 
lépreuses  de  celles  dues  à  la  tuberculose. 

Il  résulte  de  ces  observations  qu'il  existe  dans  la  lèpre 
des  lésions  tuberculeuses  vraies,  des  lésions  lépreuses  pures  et 
des  lésions  mixtes  des  poumons. 

La  nature  de  ces  lésions  est  facile  à  constater  ;  tandis  que 
rinoculation  au  cobaye  donne  dans  les  cas  de  tuberculose 
et  dans  les  cas  mixtes  une  tuberculose  expérimentale,  les  ino- 
culations restent  inoflfensives  dans  la  lèpre  pulmonaire  pure. 

Les  bacilles  de  la  lèpre  présentent  dans  les  poumons  tous 
leurs  caractères,  on  trouve  leur  rigidité  particulière,  les 
extrémités  affilées,  parfois  en  crosses,  les  petits  paquets  en 
paquets  de  cigares,  de  globes  vacuolaires  lépreux,  leur  loca- 
lisation particulière  dans  certaines  cellules  vacuolaires, 
cependant  on  y  constate  aussi  des  formes  particulières,  des 
faisceaux  rigides  ramifiés,  granulés  en  masses  énormes  et 
très  compactes,  enfin  faut-il  noter  que  les  bacilles  se  colorent 
plus  difficilement  et  se  décolorent  souvent  plus  facilement 
dans  le  poumon  que  dans  d'autres  organes.  • 

Dans  un  seul  cas  dans  lequel  nous  avons  trouvé  dans  la 
lèpre  mixte  des  lésions  ressemblant  à  celles  de  la  tubercu- 
lose caséeuse  et  où  il  n'y  avait  ni  bacilles  de  la  tuberculose 
ni  ceux  de  la  lèpre  et  où  Tinoculation  est  restée  sans  effet 
nous  ne  sommes  pas  en  mesure  de  nous  prononcer  sur  la 
nature  de  l'affection  pulmonaire. 

Les  lésions  pulmonaires  lépreuses  ressemblent  beaucoup 
aux  lésions  tuberculeuses,  cependant  la  lèpre  produit  ordinai- 
rement des  modifications  plus  lentes,  des  tissus  plus  solides, 
rarement  caséeux,  des  modifications  moins  rapides  et  avec 
une  moindre  disposition  à  la  destruction  et  à  l'élimination.  A 
ce  point  de  vue  ces  lésions  ressemblent  plutôt  aux  manifes- 
tations de  la  syphilis  pulmonaire  tardive. 

Toutefois  il  existe,  auprès  dune  forme  interstitielle  chro- 
nique plutôt  diffuse  ou  trabéculaire  et  d'une  forme  scléreuse 
nodulaire,  aussi  une  forme  plus  aiguë  caséeuse  parenchyma- 
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Pour  bien  préciser  Taction  d'un  poison  sur  l'organisme  il 
faut  vérifier  les  altérations  élémentaires  des  différents  tissus 
de  l'économie  produites  sous  l'influence  du  toxique  étudié . 
Cette  notion  est  si  importante  qu'elle  a  été  choisie  comme 
base  pour  les  classifications  des  poisons,  comme  l'a  essayé  de 
faire  le  premier  Taylor*,  et  l'ont  fait  après,  en  France,  Rabu- 
teau^  et,  au  Brésil,  Souza-Lima'.  • 

Laissant  de  côté  tout  ce  qui  concerne  les  poisons  miné* 
raux  et  alcaloïdiques,  nous  voyons  qu'en  ces  derniers  temps 
les  études  histologiques  dans  les  intoxications  par  les  pro- 
duits du  métabolisme  microbien  se  succèdefnt  tous  les  jours. 
On  peut  citer  les  recherches  expérimentales  de  Oertel*  sur 


1.  Tatlor,  OnpoisonSf  London,  1875. 

2.  Rabutbau  et  Bourooin,  Traité  de  toxicologie, 

3.  SouzA  Lima,  Tratado  de  toxicologia^  Rio  de  Janeiro,  1890. 

4.  Obrtbl,  Dte  Pathogenese  der  epidemiêcken  Diphtérie,  Leipzig,  1887. 
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la  diphtérie  humaine,  celles  de  BabesS  de  Welch  et  Flexner^ 
de  Flexner'  sur  la  diphtérie  expérimentale  ainsi  que  celles 
de  Ceni^,  de  Mollard  et  Regaud^  encore  sur  la  diphtérie,  de 
Bonome'  sur  la  staphylococcie,  de  Mircoli^  sur  la  strepto- 
ooccie  et  de  Charrin',  H.Claude*,  Lewin*®  et  beaucoup  d'au- 
tres savants,  sur  l'action  générale  des  toxines  sur  les  cellules 
de  l'organisme. 

La  découverte  de  produits  analogues  aux  toxines  micro- 
biennes dans  certains  animaux  et  dans  les  végétaux  supé- 
rieurs a  donné  lieu  à  des  recherches  analogues.  C'est  ainsi 
que  tout  récemment  Nowak''  a  fait  l'étude  des  altérations 
histologiques  produites  par  le  venin  des  serpents  et  des  scor- 
pions. S.  Flexner",  Berkley"  ont  fait  chacun  une  partie  de 
l'étude  de  l'histologie  pathologique  de  l'empoisonnement  par 
la  ricine  et  par  l'abrine. 

Nous  avons  repris  l'étude  des  altérations  histologiques  de 
l'empoisonnement  par  la  ricine  et  nous  l'avons  poursuivie^ 

1.  Babes,  Untersuchungen  ûber  den  Diphterie-Bacillus  und  die  experimen- 
telle  Diphtérie  {Virchow'a  Archiv^  cxix,  460,  1890). 

2.  Welch  and  Flbxnbr,  The  histological  changes  in  expérimental  diphteria 
{the  John'8  Hopkiru  Hospital  Bulletin,  11,107,1891);  ~  The  histological  lésions 
produced  by  the  toxalbumin  of  diphteria  (Ibid.,  IH,  17,  1892). 

3.  Flexrer,  The  pathology  of  toxalbumin  intoxication  [John* s  Hopkim 
Bospital  Reports,  VI,  1896). 

4.  Gbki  (G.),  Gli  eifetti  délia  tossina  difterica  su  gli  elementi  istologica 
del  sistema  nervoso  [Ri forma  med.,  Napoli,  1896,  XII-I). 

5.  Mollard  et  Rboaud,  Lésions  expérimentales  du  cœur  provoquées  par  la 
toxine  diphtérique  (C.  R.  de  la  Soc.  de  biol.,  21  déc.  1895,  Paris);  —  Id., 
Lésions  du  myocarde  dans  Tintoxication  aiguë  par  la  toxine  diphtérique 
fAnn.  de  rinst.  Pasteur,  févr.  1897,  p.  97). 

6.  BoifOiiK,  Contributo  allô  studio  degli  staphylococci  pyogeni  {Giomale 
délia  R.  Acad,  di  med.  Torino,  1886). 

7.  MiRCOLi,  Sulle  alterazioni  acute  del  miocardio  per  stimoli  semplici  e 
speciûci  {Arch.  per  le  scienze  med.,  1889). 

8.  Charrot,  Toxines  et  lésions  cellulaires  (C.  R.  de  la  Soc.  de  biol.,  Paris, 
1893,  9«  S.,  V,  521-523). 

9.  Claude  (H.),  Essai  sur  les  lésions  du  foie  et  des  reins  déterminées  par 
certaines  toxines.  Paris,  G.  Carré  et  Naud,  1897,  p.  255. 

10.  Lbwik  (Alexis),  Zur  Histologie  der  acuten  bacteriellen  Entzûndungen 
[Arb.  a.  d,  Geb.  d.  path.-anat.  Inst.  z.  TUbingen,  1891,  47-62,  L 

11.  NowAK,  Étude  expérimentale  des  altérations  histologiques  produites 
dans  l'organisme  par  les  venins  des  serpents  venimeux  et  des  scorpions 
[Ann.  de  VInst.  Pasteur,  1898,  p.  369). 

12.  Plexicbr,  The  histological  changes  produced  by  ricin  and  abrin  intoxi- 
cations, Ne'w  York,  March  1897. 

13.  Bbrkley  (H.  J.),  Expérimental  lésions  produced  by  the  action  of  ricin  on 
the  coitical  nerve  cell  of  the  Guinea  pig's  and  rabbit's  brain  ;  the  effect  of 
acute  ricin  poisoning  {Médical  Record,  New  York,  March  7  1896). 
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en  faisant  varier  le  plus  possible  les  conditions  de  Texpéri- 
mentation.  Dans  une  note  antérieure'  nous  avons  fait  un 
court  résumé  des  résultats  de  nos  recherches  histologiques.  Le 
présent  travail  a  pour  but  de  les  exposer  avec  plus  de  détails. 
La  ricine  que  nous  avons  employée  pour  l'empoisonne- 
ment de  nos  animaux  a  été  préparée  selon  le  procédé  que 
nous  avons  décrit  et  qui  consiste  dans  l'extraction  par  l'eau 
et  précipitations  successives  par  l'alcool  absolu^  après  redis- 
solution dans  Teau.  La  ricine  ainsi  obtenue  fournit  moins 
de  5  p.lOO  de  cendres  et  peut  luer  le  cobaye  à  la  dose  de  2  mil- 
lièmes de  milligramme  par  kilog.  d'animal. 

Les  inoculations  ont  été  faites  soit  dans  le  tissu  cellu- 
laire sous-cutané,  soit  dans  la  veine.  Le  poison  a  été  aussi 
administré  par  la  voie  digestive.  En  ce  qui  concerne  cette 
voie  il  nous  a  été  donné  de  vérifier  ce  qui  a  été  observé  par 
tous  les  expérimentateurs  qui  nous  ont  précédé  (Stillmark', 
Ehrlich^  Chatenay^),  c'est-à-dire  que  la  ricine  est  bien  moins 
toxique  par  la  voie  gastrique  que  par  injection  sous-cutanée 
ou  intra-veineuse. 

Nous  avons  expérimenté  sur  des  cobayes  et  des  lapins. 
Jamais  les  injections  intra-veineuses  n'ont  donné  de  réac- 
tion locale.  L'inoculation  sous-cutanée  de  grandes  doses 
ne  donne  dans  la  très  grande  majorité  des  cas  aucune  réac- 
tion locale,  la  mort  survenant  sans  le  moindre  changement 
au  point  d'inoculation;  par  contre,  quand  les  doses  inoculées 
sont  plus  petites  et  que  par  suite  Fanimal  survit  plus  long- 
temps, on  voit  se  former  une  tuméfaction  locale,  dure  et  dou- 
loureuse, suivie  d'eschare  de  la  peau  et  ulcération  consécu- 
tive à  la  chute  de  la  plaque  nécrosée.  Ces  lésions  sont 
entourées  d'une  zone  d'alopécie. 

La  survie  est  dans  une  certaine  mesure  proportionnelle 
à  la  dose  injectée,  mais  la  résistance  individuelle  des  animaux 
(cobayes)  joue  un  rôle  très  important. 

1.  GoNÇALVBS  Gruz,  Étude  toxicologique  de  la  ricine  {Ann,  d'hyg,  et  de 
méd.  lég.,  octobre  1898,  Paris). 

2.  Stillmark,  Ueber  Ricin  (Stuttgart,  1889). 

3.  EuRtiCH,  Experimeotelle  Untersuchungen  ûber  Immunit&t  ;  1  :  Ueber  Ricin 
{Deutsche  med,  Wochenschrift,  1891,  n"  32). 

4.  Chatenat  (G.),  Les  réactions  leucocytaires  vis-à-vis  de  certaines  toxines 
végétales  et  animales,  Paris,  1894. 
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Nous  ne  dirons  rien  au  sujet  des  symptômes  présentés 
par  les  animaux,  ainsi  que  de  Tanatomie  pathologique  de 
l'empoisonnement,  cette  étude  ayant  déjà  été  faite  par  nous 
antérieurement.  Nous  dirons  seulement  que  Fempoisonne- 
ment  ricinique  présente  une  symptomatologie  qui  rappelle 
beaucoup  le  syndrome  urémique  et  que  presque  tous  les 
appareils  oi^aniques  présentent  des  lésions  plus  ou  moins 
considérables.  Les  premiers  symptômes  se  manifestent  après 
une  période  àUncubationy  quelle  que  soit  la  dose  de  poison 
administrée. 

Nos  animaux  ont  été  inoculés,  après  une  asepsie  parfaite, 
avec  des  solutions  préparées  aseptiquement  au  moment  de 
rinoculation. 

Les  autopsies  des  animaux  ont  été  faites  en  général  peu 
d'heures  après  la  mort. 

Quelques  autopsies  ont  été  faites  immédiatement  après 
la  mort  et  finalement  on  a  recueilli  des  viscères  sur  un  ani- 
mal malade,  en  les  fixant  encore  vivantes. 

Les  pièces,  prélevées  toujours  en  divers  points  des  organes, 
ont  été  fixées,  le  plus  souvent  par  une  solution  saturée  de 
bichlorure  de  mercure  dans  Teau  physiologique,  et  aussi  par 
la  liqueur  chromo-osmo-acétique  de  Fleming. 

Les  coupes  ont  été  faites  au  microtome  de  Jung,  après 
inclusion  des  pièces  dans  la  paraffine  ou  dans  la  celloïdine. 

Il  est  certain  que  le  procédé  d'inclusion  à  la  paraffine 
détériore  à  un  certain  degré  les  tissus,  surtout  en  ce  qui 
concerne  certains  détails  de  la  fine  structure,  mais  il  est  sûr 
aussi  que  l'on  peut  retirer  de  très  précieux  renseignements 
de  cette  méthode  si,  à  côté  d'un  emploi  judicieux  de  la  paraf- 
fine on  fait  la  comparaison  avec  des  pièces  incluses  autre- 
ment, comme  nous  l'avons  fait  avec  la  celloïdine,  et  avec  les 
coupes  faites  au  microtome  de  congélation  sur  des  pièces 
firaiches,  ce  que  nous  avons  presque  toujours  fait  dans  nos 
études.  D'ailleurs  la  paraffine  est  sans  action  nuisible  ap- 
préciable sur  les  pièces  solidement  fixées  par  le  sublimé  ou 
par  la  liqueur  de  Fleming,  comme  l'affirment  la  majorité 
des  histologistes. 

Les  pièces  fixées  par  le  sublimé  étaient  durcies  par  l'ai- 
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cool  progressivement  concentré  (de  50*  à  100*>)  aux  premières 
portions  duquel  on  ajoutait  un  peu  de  teinture  d'iode  afin 
d'éviter  la  formation  de  cristaux  dans  l'épaisseur  du  tissu'. 

Les  pièces  fraîches  étaient  coupées  au  microtome  après 
congélation  obtenue  par  un  jet  de  chlorure  d'éthyle. 

Les  colorations  ont  été  faites  par  Thématoxyline  de 
Bœhmer  (solution  vieille)  et  par  Téosine,  pour  les  pièces 
fixées  au  sublimé  et  par  la  safranine  et  l'acide  picrique^  pour 
les  pièces  fixées  par  la  solution  chromo-osmo-acétique  de 
Fleming. 

Pour  des  constatations  particulières  on  a  employé  la  mé- 
thode de  Weigert  pour  la  coloration  de  la  fibrine;  L'acide 
osmique,  la  teinture  de  henné  pour  déceler  la  graisse,  le 
violet  de  méthyle,  l'iode  et  Tacide  sulfurique  pour  la  re- 
cherche de  la  dégénérescence  amyloïde. 

LÉSIONS    HISTOLOGIQUES 

Gomme  nous  l'avons  dit  les  lésions  se  trouvent  dissémi- 
nées par  tous  les  appareils  organiques  et  pour  cela,  dans  le 
but  de  rendre  méthodique  notre  exposition  nous  allons  dé- 
crire ces  lésions  par  groupes  d'appareils. 

Appareil  circulatoire.  —  Myocarde  :  L'examen  du  myo- 
carde à  l'état  frais,  par  dissociation  dans  l'eau  physiologique 
montre  que  les  fibres  musculaires  sont  en  quelques  cas  le 
siège  d  une  dégénérescence  granulo-graisseuse  (acide  os- 
mique).  En  certains  cas  on  voit  l'accentuation  très  nette  des 
points  de  contact  des  fi bro-cel Iules,  caractérisée  par  l'appa- 
rition insolite  de  traits  de  ciment  élargis,  qui  mettent  en 
évidence  les  segments  de  Weismann.  L'aspect  est  semblable 
au  processus  décrit  sous  le  nom  de  «  myocardite  segmen- 
taire  essentielle  »  parRenaut  et  Mollard'.  Quelquefois  même, 
on  voit  une  vraie  segmentation  de  la  fibre  cardiaque.  Bien 
que  cette  disposition  histologique  soit  considérée  par  quelques 
auteurs,  comme  Przewoski  ',  comme  normale,  d'autres  au- 

1.  Israël  (0.),  Practicum  der  pathologischen^IIistologie,  Berlin,  1893. 

2.  J.  MoLLARo,  De  la  myocardite  segmentaire  essentielle,  etc.  (th.  de  Lypn, 
1889). 

3.  Przewoski,  Gaaeta  lekaraka,  1893,  n»  24  (cité  par  MoUard). 
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teurs  comme  le  professeur  Browicz  '  (deGracovie),Renaut(de 
Lyon)  et  son  élève  J.  MoUard  la  considèrent  comme  patho- 
logique. Sans  les  éléments  suffisants  pour  prendre  part  dans 
la  controverse  de  ces  savants  nous  nous  limitons  à  constater 
les  faits  que  nous  avons  observés. 

Très  fréquente  est  l'altération  des  fibres,  qui  consiste 
dans  la  formation  de  granulations  de  la  cellule  musculaire. 
Celles-ci  sont  remplies  de  fines  granulations  opaques  qui  se 
colorent  d'une  manière  intense  par  Téosine.  La  striation  est 
en  certains  cas  presque  invisible  et  dans  certaines  fibres  elle 
est  tout  à  fait  disparue  (pi.  VllI,  fig.  2).  Cet  ét^t  particulier 
des  fibres  musculaires  du  cœur  ressemble  énormément  à 
celui  qui  a  été  décrit  dans  la  myocardite  diphtérique,  sous 
le  nom  A* état  granuleux j  par  Mollard  et  Regaud'.  Selon  ces 
auteurs  cet  état  particulier  résulterait  de  la  discordance  des 
cylindres  primitifs  voisins  et  d'une  succession  irrégulière 
des  disques  dans  un  même  cylindre  et  correspondrait  à  la 
lésion  décrite  par  le  professeur  Renaut  '  sous  le  nom  à! état 
moiré. 

Quelques  fibres  ont  perdu  leurs  contours  et  semblent  fu- 
sionnées avec  les  voisines.  En  certains  endroits  on  ne  voit 
<{ue  la  striation  longitudinale  des  fibres  qui  limite  des  ca- 
naux remplis  de  petites  granulations  qui  remplissent  la 
striation  transversale  entièrement  disparue. 

Le  protoplasme  cellulaire  présente  des  vacuoles,  qu'on 
voit  très  nettement,  surtout  dans  les  sections  transversales 
des  fibres.  Les  vacuoles  siègent  principalement  autour  des 
noyaux  (pi.  VIII,  fig.  1). 

Les  noyaux  sont  comme  hydropiques,  boursouflés, 
perdent  quelquefois  leur  forme  allongée  et  se  ramassent  sur 
eux-mêmes,  formant  un  sphéroïde  à  contours  irréguliers  : 
ils  deviennent  en  somme  vésiculeux.  Ils  présentent  aussi  des 
altérations  métachromatiques  (kariolysis),  quelquefois  aussi 
ils  sont  fragmentés  (karyorrexis).  Toutes  les  lésions  décrites 

1.  Browicz,  (Jeber  die  Bedeatung  der  Ver&ndenmgen  der  Kittoubstans  der 
Muskelzellbalken  des  Herzmuskels  {Arch.  f.  pathol,  AnaL,  Bd  134,  1893)^ 

2.  Loc.  cit. 

3.  Rkhadt,  Traité  d* histologie  pratique ^  1893. 
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sont,  en  général,  plus  accentuées,  en  certain  groupement  de 
fibres. 

Les  capillaires  du  myocarde  sont  distendus  par  du  sang 
qui,  en  général,  est  très  bien  conservé.  Cette  distension  vas- 
culaire  aboutit,  en  certains  endroits,  à  la  rupture  des  parois 
et  on  observe  alors  de  petits  foyers  hémorrhagiques.  On  ne 
voit  jamais  d'oblitérations  vasculaires  dans  le  cœur. 

Vaisseaux.  —  Les  vaisseaux^  surtout  les  veines  de 
quelques  viscères  (notamment  du  foie  et  des  ganglions  lym- 
phatiques) présentent  de  profondes  altérations  dans  leur 
structure.  Les  parois  sont  devenues  énormément  épaissies, 
homogènes  et  formées  d'une  masse  hyaline  qui  se  colore 
d'une  manière  uniforme  et  intense  par  les  couleurs  acides 
d'aniline  (éosine)  et  dans  laquelle  il  est  impossible  de  distin- 
guer les  éléments  anatomiques  que  la  composaient  primiti- 
vement. Dans  d'autres  endroits  les  parois  sont  infiltrées  de 
leucocytes.  On  observe  encore,  en  certains  cas,  des  hémor- 
rhagies,  le  long  des  gaines  vasculaires.  Dans  l'intérieur  de 
quelques  vaisseaux  ainsi  altérés  ou  trouve  des  masses  san- 
guines dont  nous  parlerons  en  décrivant  les  altérations  du 
sang. 

Sang.  —  Quand  on  fait  agir  m  vilro  la  solution  de  ricine 
sur  le  sang,  il  se  forme  plus  ou  moins  vite  (selon  la  con- 
centration de  la  solution  de  ricine)  un  précipité  formé  par 
l'accolement  des  hématies.  Ce  précipité  se  rassemble  très 
vite  et  dans  le  liquide  surnageant  il  est  impossible  de  déce- 
ler la  présence  des  érythrocytes.  Celte  agglutination  des 
hématies  est  observée  avec  le  sang  défibriné  et  aussi  avec 
les  globules  privés  de  sérum  par  centrifugation  et  lavages 
successifs  avec  l'eau  physiologique. 

On  peut  surprendre  le  mécanisme  de  ce  phénomène  en 
faisant  passer  dans  une  préparation  microscopique  de  sang 
frais  une  solution  de  ricine.  L'action  de  la  ricine  sur  les  glo- 
bules rouges  se  traduit  par  la  gélification  de  leur  surface, 
qui,  au  lieu  d'être  glissante  comme  à  l'état  normal,  devient 
collante,  agglutinante,  ce  qui  fait  qu'ils  s'accolent  entre  eux 
et  se  fusionnent  en  formant  de  grandes  masses  rougoàtres. 
Cette  agglutination,  cependant,  ne  se  fait  pas  d'une  manière 
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assez  intense  pour  que  les  érythrocytes  soient  retenues  par 
les  autres  au  milieu  d'un  courant  d'une  certaine  vélocité, 
comme  cela  se  produit  quand  on  fait  passer  entre  la  lame  et 
la  lamelle  une  goutte  de  solution  de  ricine.  L'agglutination 
se  fait  seulement  dans  les  bords  du  courant,  ou  dans  les 
endroits  où  celui-ci  a  presque  entièrement  cessé.  Ce  fait  a, 
selon  notre  manière  de  voir,  une  grande  importance  pour 
expliquer  l'absence  d'agglutination  des  hématies  dans  la 
plupart  des  vaisseaux  des  animaux  empoisonnés  par  la 
ricine. 

La  ricine  agit  aussi  sur  le  sérum,  produisant  un  précipité 
floconneux  de  fibrine.  Mais,  ce  précipité  est  aussi  obtenu 
quand  on  traite  par  la  ricine  du  sérum  privé  de  fibrine.  Le 
corps  qui  se  précipite  dans  ces  cas  a  tous  les  caractères  de 
la  fibrine  et  a  été  dénommé  par  Stillmark  a  fibrine  de 
ricine  »  {Ricinfibrin). 

Cette  action  de  la  ricine  s'observe  chez  les  animaux  à 
sang  chaud  et  chez  ceux  à  sang  froid.  11  nous  a  été  donné 
de  vérifier,  au  microscope,  qu'on  n'observe  aucune  aggluti- 
nation des  hématies  dans  le  sang  circulant  dans  les  capil- 
laires de  la  membrane  interdigitale  d'une  grenouille  em- 
poisonnée par  de  fortes  doses  de  ricine. 

Nous  avons  étudié  aussi  jusqu'à  quelle  concentration  les 
solutions  de  ricine  peuvent  produire  l'accolement  des  héma- 
ties et  nous  avons  vérifié  que  l'agglutination  de  5  cm.  cubes 
de  sang  défibriné  était  encore  obtenue  avec  10  cm.  cubes 
d'une  solution  aqueuse  de  ricine  à  1  milligr.  25  p.  100.  Une 
solution  à  0  milligr.  625  p.  100  ne  donna  plus  lieu  au  phé- 
nomène. 

Le  sang  pris  dans  la  circulation  d'un  animal  malade  ou 
tout  de  suite  après  la  mort  ne  présente  aucune  altération. 
Dans  certains  vaisseaux  de  quelques  viscères,  surtout 
dans  ceux  où  la  circulation  est  plus  ralentie,  on  voit  des 
masses  dont  l'origine  est  en  majeure  partie  formée  par  l'ac- 
colement et  la  fusion  des  hématies.  Ces  masses  présentent 
des  endroits  tout  à  fait  homogènes,  à  côté  d'autres  où  les 
érythrocytes  sont  relativement  très  bien  conservés.  Entre 
ces  deux  limites  extrêmes,  on  voit  toute  la  gamme  d'altéra- 
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lions  qu'on  observe  quand  on  fait  agir,  sous  le  microscope, 
laricine  sur  le  sang.  Comme  ces  altérations  sont  très  inté- 
ressantes et  comme  c'est  par  la  connaissance  de  ce  qui  se 
passe  in  vitro  qu'on  peut  se  rendre  compte  de  la  formation 
des  masses  sanguines  intra-vasculaires,  nous  allons  tâcher 
de  décrire  ce  qui  se  passe  quand,  dans  une  préparation  mi- 
croscopique de  sang  frais,  on  fait  passer  quelques  gouttes 
d'une  solution  de  ricine. 

Dès  que  le  courant  liquide  se  forme  au  sein  de  la  pré- 
paration, on  voit  au  bout  de  quelques  instants  que  les  hé- 
maties perdent  leur  cohésion,  se  déforment  et  prennent 
Taspect  d'un  ovoïde,  plus  ou  moins  allongé,  dont  la  petite 
extrémité  est  tournée  dans  le  sens  du  courant  liquide.  En 
même  temps,  on  note  que  la  surface  des  érythrocytes  est 
comme  gélifiée  et  les  hématies  semblent  entourées  d'une 
capsule  comme  certains  microbes;  on  dirait  des  éléments 
isolés  de  pneumocoques  géants  entourés  de  leur  gangue 
albumineuse.  Quand  les  hématies  présentent  cet  aspect,  elles 
deviennent  agglutinantes  et  se  collent  entre  elles  :  le  champ 
du  microscope  présente  des  agglomérations  dans  lesquelles 
il  est  facile  de  reconnaître  ses  éléments  constitutifs,  plus  ou 
moins  altérés.  Ces  masses  augmentent  de  volume  par  l'ad- 
dition de  nouvelles  hématies  qui  viennent  adhérer  à  leur 
surface,  en  même  temps  que  dans  le  centre  du  groupement 
se  passent  d'autres  phénomènes,  qui  se  caractérisent  par  la 
fusion  des  globules  rouges.  Les  contours  de  ses  éléments 
s'effacent  peu  à  peu  et  leurs  corps  se  fusionnent,  en  formant 
une  masse  d'aspect  granuleux  dans  laquelle  on  devine  quel- 
ques vagues  contours.  Dans  un  stade  plus  avancé,  les  gra- 
nulations disparaissent  et  on  ne  voit  qu'une  masse  rougeàtre, 
homogène  qui  constitue  le  centre  entouré  d'éléments  plus 
ou  moins  altérés,  la  zone  la  plus  extérieure  étant  formée 
par  des  hématies  plus  ou  moins  normales.  Au  bout  d'un 
certain  temps,  le  processus  de  fusion  s'étend  à  toute  la 
masse  et,  alors,  on  ne  voit  plus  au  champ  du  microscope 
que  de  larges  plaques  homogènes  de  couleur  rouge&tre  à 
contours  plus  ou  moins  irréguliers.  Pendant  qu'on  voit  ces 
phénomènes  du  côté  des  hématies,  on  observe  aussi  la  pré- 
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cipitation  de  réseaux  fibrineux.  Pour  bien  observer  les  phé- 
nomènes du  côté  des  érythrocytes,  il  vaut  mieux  employer 
du  sang  défibriné,  où  le  dépôt  de  fibrine  n'est  pas  assez 
abondant  pour  gêner  l'observation. 

Dans  les  masses  sanguines  intra-vasculaires,  les  réactifs 
propres  de  la  fibrine  (méthode  de  Weigert)  montrent  que 
cette  substance  existe  en  très  petite  quantité;  elle  se  voit 
surtout  près  des  parois  des  vaisseaux.  Ces  altérations  san- 
guines sont  observées  à  un  plus  haut  degré  sur  le  foie,  les 
ganglions  lymphatiques  et  dans  les  poumons,  ensuite  vien- 
nent les  reins,  la  rate  et  les  capsules  surrénales.  Le  sang 
des  intestins  n'est  pas,  en  général,  très  altéré. 

Appareil  respiratoire.  —  Poumons.  Les  poumons  sont 
en  quelques  cas  (surtout  dans  la  forme  asphyxique)  le  siège 
d'une  hypérémie  intense.  Dans  quelques  endroits,  on  con- 
state la  présence  d'infarctus,  plus  ou  moins  considérables. 
Les  capillaires  sanguins  sont  extrêmement  dilatés  et  consti- 
tuent le  centre  d'une  irradiation  leucocytaire  qui  envahit  le 
tissu  pulmonaire.  Cette  infiltration  de  leucocytes  est,  en 
certains  endroits,  si  notable  qu'elle  gène  l'observation  des 
autres  éléments  du  tissu  pulmonaire.  Cette  infiltration  leu- 
cocytaire, vraie  inflammation  purulente  du  tissu  pulmonaire, 
se  trouve  disséminée  par  groupes  dans  le  parenchyme  des 
poumons  (voir  pi.  VIII,  fig.  5). 

Appareil  urinâire.  —  Reins.  Les  reins  sont  toujours  le 
siège  de  trèsprofondes  altérations.  Les  glomérules  de  Malpighi 
sont,  en  général,  en  assez  bon  état;  on  observe  quelquefois 
la  tuméfaction  des  cellules  de  la  capsule  de  Bowman,  sur- 
tout de  celles  du  feuillet  pariétal.  Les  espaces  capsulaires 
sont,  en  certains  cas,  distendus  par  un  épanchement  sanguin 
ou,  plus  rarement,  par  un  exsudât  fibrineux.  Les  capillaires 
glomérulaires  qui  sont,  en  général,  gonflés  de  sang  sont, 
en  certains  cas,  atteints  de  dégénérescence  hyaline. 

C'est  dans  les  tubes  sécréteurs  que  les  lésions  sont  le 
plus  constantes  et  le  plus  prononcées.  L'épithélium  est,  dans 
certains  tubes  [lubuli  contorti),  extrêmement  tuméfié,  le 
protoplasme  est  granuleux,  vacuolisé,  et  les  noyaux  sont  le 
siège  d'altérations  métachromatiques  ;  ou  se  colorent  très 
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peu  oune prennent  pas  du  tout  la  couleur  (voir  pi. VIII, fig.  6  *). 

Dans  les  tubes  droits  et  dans  les  tubes  collecteurs,  les 
épithéliums  sont  parfois  détachés  en  bloc.  Les  cellules  sont 
peu  altérées,  et  très  rarement  nécrosées.  Elles  sont  plus 
petites  qu'à  Tétat  normal.  On  observe  souvent  l'éclatement 
des  cellules  qui,  mélangées  aux  noyaux  et  à  leurs  débris, 
forment  à  l'intérieur  des  tubes  des  cylindres  qui  se  retrou- 
vent dans  l'urine.  On  voit  souvent  aussi  des  extravasations 
sanguines  dans  la  lumière  des  tubes  rénaux.  Les  vaisseaux, 
surtout  les  veines,  présentent  les  altérations  déjà  décrites. 
Souvent  ils  se  rompent  et  donnent  lieu  àdes  hémorrhagies  qui 
constituent  de  petits  foyers  qui  détruisent  le  parenchyme 
rénal.  On  ne  constate  pas  de  dégénérescence  graisseuse  des 
éléments  rénaux,  au  moins  dans  les  cas  de  mort  rapide.  Ces 
lésions  rénales  n'envahissent  pas  tout  le  parenchyme  des 
reins.  A  côté  des  endroits  où  l'altération  des  éléments  est 
au  maximum,  on  trouve  des  zones  plus  ou  moins  bien  con- 
servées. Il  nous  semble  hors  de  doute  que  les  lésions  du 
rein  se  trouvent  dans  les  endroits  correspondant  aux  taches 
jaunâtres  qu'on  voit  sur  ces  organes  à  l'examen  macrosco- 
pique. 

L'examen  microscopique  de  l'urine  (qui  est  presque  tou- 
jours albumineuse)  montre  la  présence  de  nombreux  cylin- 
dres hyalins,  épithéliaux  et  quelquefois  hémorrhagiques.  Le 
dépôt  abandonné  par  l'urine  de  quelques  animaux  était 
formé  par  une  vraie  purée  de  cylindres.  Les  lésions  rénales 
dans  l'empoisonnement  ricinique  ont  été  signalées  déjà  par 
le  professeur  Kobert  ^ 

Capsules  surrénales.  —  Ce  sont  les  hyperémies  et  les  hé- 
morrhagies qui  priment  dans  les  lésions  de  ces  organes. 

Des  altérations  cellulaires  (tuméfaction,  nécrose)  y  sont 
aussi  observées. 

Appareil  digestif.  —  Estomac.  Les  lésions  de  l'estomac 
ne  sont  pas  très  intéressantes.  Elles  se  limitent  à  une  con- 
gestion plus  ou  moins  intense  et  à  l'allération  des  cellules 

1.  Ces  altérations  n'ont  rien  de  semblable  avec  celles  qu'on  observe  tou- 
jours, sur  ces  cellules,  et  dues  aux  procédés  de  fixations  employés. 

2.  Robert,  Lehrbuch  der  Intoxikationen  (Stuttgart  F.  Enke). 
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épithéliales  de  la  région  pylorique.  Ces  lésions,  très  incon- 
stantes d'ailleurs  sont,  quand  elles  existent,  très  limitées,  la 
région  pylorique  étant  leur  siège  de  prédilection. 

Intestins.  —  Au  contraire,  les  intestiiis  sont  le  siège  de 
très  profondes  altérations.  Les  cellules  épithéliales  sont  en 
certains  endroits  complètement  détruites  et  réduites  à  un 
amas  de  petites  granulations  qui  se  colorent  d'une  manière 
intense  par  Téosine,  parmi  lesquelles  on  voit  des  noyaux  et 
des  débris  de  noyaux.  Dans  d'autres  cas  l'altération  cellulaire 
n'est  pas  si  profonde,  on  ne  voit  pas  ces  phénomènes  de 
cytorrhexis.  Les  cellules  deviennent  plus  grandes,  leur  pro- 
toplasma est  granuleux  et  plein  de  vacuoles.  Les  noyaux  sont 
vésiculeux  et  présentent  des  altérations  de  chromatolyse 
{PI.  IX,  iig.  8).  En  certains  cas  les  cellules  des  villosités  se 
détachent  en  bloc,  comme  un  doigt  de  gant,  qu'on  retrouve 
dans  le  contenu  intestinal.  Les  parois  intestinales  présentent 
une  infiltration  très  prononcée  de  leucocytes  polynucléaires, 
qui  dans  certains  endroits  présente  les  caractères  d'une  in- 
flammation purulente  :  ce  sont  de  vrais  petits  abcès.  On  com- 
prend très  bien  que  l'évolution  de  ces  abcès  puisse  donner 
lieu  à  des  ulcérations  intestinales,  dont  parlent  Robert  et 
Stillmark;  mais  nous  devons  dire  que,  dans  les  espèces  ani- 
males que  nous  avons  employées  dans  nos  recherches  (co- 
bayes, lapins),  il  ne  nous  a  jamais  été  donné  de  vérifier,  au 
microscope,  ces  ulcérations,  la  mort  ayant  toujours  lieu 
avant  que  la  suppuration  se  soit  déclarée.  Les  vaisseaux  des 
intestins  sont  dans  la  plupart  des  cas  très  dilatés  et  gorgés 
de  sang.  Les  hémorrhagies  sont  fréquentes,  et  on  voit  sou- 
vent que  les  éléments  qui  constituent  les  parois  intestinales 
sont  noyés  dans  un  vrai  lac  sanguin,  qui  dissocie  ces  élé- 
ments. Les  plaques  de  Peyer  sont  gonflées,  œdémateuses; 
quelquefois  hémorrhagiques.  Le  contenu  intestinal  est  formé 
d'un  mucus  gluant  dans  lequel  flottent  des  débris  cellulaires, 
des  manchons  cellulaires,  des  villosités,  des  leucocytes  et 
souvent  aussi  des  globules  rouges. 

A  côté  de  ces  cas  où  les  lésions  intestinales  sont  si  pro- 
noncées, on  en  observe  d'autres  où  ces  lésions  sont  à  peu 
près  nulles. 
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Foie.  —  Le  foie  est  toujours  très  profondément  atteint 
presque  dans  tous  ses  éléments.  Les  cellules  hépatiques 
présentent  tantôt  de  la  dégénérescence  graisseuse  et  beau- 
coup plus  souvent  de  la  nécrose.  On  voit  des  foyers  de  né- 
crose parfaitement  limités  et  disséminés  dans  l'épaisseur  du 
parenchyme  hépatique,  qui  en  est  comme  farci  (pi.  IX, 
fig.  7).  Ces  foyers,  dont  la  distribution  ne  semble  pas  obéir 
à  une  disposition  anatomiquc  quelconque,  correspondent 
aux  taches  blanchâtres  qu'on  note  à  l'examen  macrosco- 
pique. Ces  foyers  sont  formés  par  des  cadavres  de  cellules 
qui  se  montrent  à  l'examen  microscopique  sous  forme  de 
plaques  homogènes  à  contours  plus  ou  moins  flous  qui  se 
colorent  d'une  manière  uniforme  et  dont  les  noyaux  ne  se 
colorent  plus  ou  à  peine.  A  côté  de  ces  lésions  extrêmes,  en 
foyer,  on  trouve  dans  tout  le  parenchyme  hépatique  d'autres 
altérations  qui  s'étendent  à  toutes  les  cellules  :  le  proto- 
plasme e^t  granuleux,  trouble,  la  cellule  est  augmentée  de  vo- 
lume, tuméfiée,  pleine  de  vacuoles  (pi.  VIII,  fig.  3  et  4). 
Dans  quelques  cellules  l'altération  du  protoplasme  est  si 
considérable  qu'elle  aboutit  à  la  disparition  presque  com- 
plète de  celui-ci  et  on  ne  voit  plus  que  la  membrane  cellu- 
laire, le  cadavre  du  noyau  et  quelques  menus  débris  de  pro- 
toplasme. Les  noyaux  présentent  de  profondes  altérations 
métachromatiques  (karyolysis,  pyknosis).  En  certaines  ceU 
Iules  on  observe  des  phénomènes  de  karyorrhexis. 

Les  vaisseaux  hépatiques  sont  dilatés  et  gorgés  de  sang. 
La  dilatation  excessive  aboutit  très  fréquemment  à  des  rup- 
tures vasculaires  et  on  voit,  alors,  les  travées  hépatiques  et 
les  cellules  elles-mêmes  dissociées  par  le  sang.  Dans  quel- 
ques endroits  se  forment  de  petites  cavités  remplies  d'une 
bouillie  constituée  par  un  mélange  de  sang  et  de  débris  cel- 
lulaires. Les  gros  vaisseaux  veineux,  qui  présentent  les  pro- 
fondes altérations  de  leurs  parois,  dont  nous  avons  parlé  à 
propos  de  l'histologie  pathologique  de  l'appareil  vasculaire, 
sont  en  grande  majorité  obstrués  par  les  masses  sanguines, 
dont  nous  avons  parlé  en  décrivant  les  altérations  des  hé- 
maties. 

Les  voies  biliaires  sont,  en  général,  respectées.  Dansl'in- 
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teneur  des  canaux  biliaires  bû  trouve  quelquefois  du  sang 
épanché. 

Rate.  —  La  rate  est  presque  dans  la  totalité  des  cas  très 
atteinte  et  dans  sa  pulpe  et  dans  les  corps  de  Malpighi.  Ceux- 
là,  cependant,  sont  en  général  bien  moins  malades  :  les  cel- 
lules lymphoïdes  des  follicules  malpighiens  sont  en  majorité 
intactes  ;  il  y  en  a  quelques-unes  qui  sont  gonflées  et  dont 
les  noyaux  sont  fragmentées.  Bien  plus  profondes  sont  les 
lésions  de  la  pulpe  :  il  y  a  des  endroits  où  les  cellules  sont 
tout  à  fait  détruites  et  ne  sont  représentées  que  par  une  pous- 
sière protoplasmatique,  mélangée  à  des  débris  de  noyaux  ou 
à  des  noyaux  entiers.  Les  sinus  sanguins  sont  distendus  par 
le  sang. 

Ganglions  lymphatiques.  —  Les  ganglions  qui  avoisinent 
le  point  d'inoculation  sont  le  siège  de  très  profondes  altéra- 
tions que  Ton  retrouve  toujours  aussi  sur  les  ganglions  mésen- 
tériques,  quelle  qu'ait  été  la  voie  d'introduction  de  la  ricine. 

Les  cellules  lymphoïdes  senties  unesnécrosées,  les  autres 
gonflées  et,  en  grande  partie,  réduites  à  des  débris  dans  les- 
quels on  voit  des  poussières  de  noyaux.  Les  capillaires  san- 
guins, extrêmement  dilatés,  sont  obstrués  par  les  masses 
provenant  de  l'a^lutination  des  hématies.  Les  hémorrhagies 
sont  fréquentes.  Dans  l'intérieur  des  sinus  lymphatiques  on 
voit  des  masses  de  pigment  jaune. 

Point  dinoculation.  —  Quand  la  ricine  est  administrée 
par  injection  h]rpodermique,  on  voit,  dans  les  cas  de  réaction 
locale,  un  œdème  de  tous  les  tissus,  des  obstructions  vascu- 
laires  par  des  masses  sanguines  altérées  et  une  intense  infil- 
tration leucocytaire  des  bulbes  pileux. 

Il  n'est  pas  besoin  d'une  longue  comparaison  pour  aper- 
cevoir la  presque  identité  des  lésions  microscopiques  que 
nous  venons  de  décrire  avec  celles  produites  par  les  toxines 
microbiennes.  En  réalité  il  y  a  une  surprenante  ressem- 
blance entre  les  lésions  du  cœur  dans  l'intoxication  ricinique 
et  celles  décrites  par  Mollard  et  Regaud  '  dans  la  myocardite 
diphtérique. 

1.  Rkoaud,  loc.  cit. 
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Les  lésions  nécrotiques  du  foie  et  des  reins  sont,  à  quel- 
ques différences  près,  celles  qui  ont  été  décrites  dans  la  diph- 
térie par  Flexner',  dans  la  fièvre  jaune  par  Sanarelli*  (la 
dégénérescence  graisseuse  est  bien  plus  intense  dans  cette 
maladie)  et  dans  d'autres  maladies  microbiennes. 

Les  intenses  congestions  intestinales  rappellent  celles 
qui  ont  été  produites  par  Lépine  et  Lyonnet  avec  la  toxine 
typhique,  par  Ârloing  avec  la  toxine  du  «  bacillus  liquefa- 
ciens  bovis  ». 

La  vaso-dilatation  qu'on  trouve  dans  tous  les  organes 
dans  Tempoisonnement  par  la  ricine  s'observe  aussi  au  cours 
des  toxémies  microbiennes  comme  l'ont  vérifié  Gharrin,  Gley, 
Morat,  Doyon,  Courmont,  Henriquez  et  Hallion,  Guinard,  etc. 

De  semblables  lésions  s'observent  aussi  dans  l'empoison- 
nement par  les  venins  de  certains  animaux,  comme  l'a  dé- 
montré Nowak  '  pour  les  venins  des  serpents  et  des  scorpions. 

Ces  faits  d'ordre  pathologique  viennent  confirmer  encore 
les  affinités  que  la  chimie  a  trouvées  entre  les  toxines  micro- 
biennes, les  venins  et  les  poisons  trouvés  dans  certains  végé- 
taux supérieurs,  comme  celui  que  nous  venons  d'étudier. 

Cette  nouvelle  classe  de  [poisons,  les  toxines  végétales^ 
dont  la  lexicographie  est  due  au  savant  professeur  Robert 
(de  Dorpat)  et  à  ses  élèves,  constitue  une  des  questions  les 
plus  importantes  et  les  plus  difficiles  de  la  toxicologie 
moderne. 


1.  Flexner,  loc.  cit. 

2.  Sanarelli,  Étiologie  et  pathogénie  de  la  fièvre  jaune  (Ann.  de  l'Inst. 
Pasteur,  t.  XI,  1"  et  2'  mémoires). 

3.  NowAK,  loc.  cit. 
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EXPLICATION  DES  PLANCHES 


Planchb  VIII 

Fio.  1.  —  Coupe  transversale  du  cœur  d'un  cobaye  empoisonné  par  la  ricine. 
Fixation  dans  la  solution  saturée  de  sublimé  dans  Teau  phy- 

1 
siologique.  (Zeiss,  ob|.  jr,  imm.  oc.  2.) 

12 

Pic.  2.  —  Coupe  longitudinale  d'un  cœur.  Empoisonnement  par  la  ricine. 
(It.  Zeiss,  obj.  j»,  imm.  oc.  2.) 

Pio.  3.  —  Foie.  Empoisonnement  par  la  ricine.  (It.  Zeiss.  id.,  id.) 

1 
Pio.  4.  —  Cellule  du  foie.  (It.  Zeiss,  obJ.  j-,  imm.  oc.  2.) 

1 
Pio.  5.  —  Poumon.  (It.  Zeiss,  obj.  r-,  imm.  oc.  2.) 

12 

Pic.  6.  — >  Rein.  (It.).  Fixation  dans  la  solution  saturée  de  sublimé  dans  Tean 

1 
physiologique.  (Zeiss,  obj.  r^,  imm.  oc.  2.) 

12 


Planchb  IX 

Pio.  7.  —  Foie.  (It.  It.) 

Pio.  8.  —  Intestin  (Tillosité).  (It.  It.) 


ARCU.  DE  MÉD.  BXP6R.  —  TOMB  XI. 
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ÉTUDE   SUR  LA   CYSTINURIE 


Par  M.  Hsnrl  MORKIGNB 


INTRODUCTION 

La  cystinurie  est  une  aifection  extrêmement  rare,  qai  tioit 
son  nom  à  la  présence,  dans  Turine,  d'un  corps  de  nature 
spéciale,  Inct/stine,  L^existence  de  Fazote  et  du  soufre  dans 
la  molécule  de  ce  corps  révèle  nécessairement  son  origine 
albuminoïde.  ~~ 

L'importance  pathologiC[ue  qui  s'attache  à  l'élimination 
de  la  cystine  par  les  urines  tient  surtout  aux  troubles  qu'elle 
peut  mécaniquement  occasionner  par  la  formation  de  con- 
crétions dans  le  rein  ou  la  vessie  (lithiase  rénale,  calculs 
vésicaux)  nécessitant  parfois  l'intervention  du  chirurgien. 

La  cystine  offre  un  intérêt  réel  pour  lé  physiologiste  et  le 
chimiste,  parce  que  sa  synthèse,  qui  nous  donnerait  proba- 
blement de  précieux  renseignements  sur  le  lieu  et  le  mode 
de  sa  formation  dans  l'organisme,  n'a  pas  encore  été  faite. 

La  cystinurie  semble  plus  fréquente  chez  l'homme  que 
chez  la  femme  et  particulièrement  chez  les  jeunes  sujets  et, 
fait  important,  il  n'est  pas  rare  de  l'observer  chez  des  frères 
et  des  sœurs,  pendant  plusieurs  générations.  La  plupart  des 
sujets  dont  l'urine  laisse  déposer  un  sédiment  de  cystine 
sont  débilités  et  anémiés,  mais  il  arrive  aussi  que  l'aspect 
général  n'offre  rien  d'anormal.  L'élimination  de  la  cystine 
peut  n'être  que  transitoire  :  apparaître  à  un  moment  donné 
et  disparaître  ensuite. 

Parmi  les  quelques  auteurs  qui  ont  eu  la  rare  occasion 
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d'étudier  la  cystinurie,  il  en  est  un  certain  nombre  qui  ont 
apporté  sur  cette  question  des  documents  importants,  mais 
ne  permettant  pas,  toutefois,  de  sortir  définitivement  du 
domaine  des  hypothèses. 

Le  hasard  m'ayant  mis  en  présence  d'un  cas  de  cystinurie 
qu'il  m'a  été  facile  de  suivre,  j'ai  pu  me  livrer  à  un  examen 
spécial  des  urines  pendant  de  longs  mois.  De  ces  nombreuses 
analyses  se  dégagent  des  données  intéressantes,  qui  jetteront, 
je  l'espère,  un  peu  de  lumière  dans  le  champ  encore  si 
obscur  de  cette  curieuse  affection. 

Je  crois  devoir  dire,  dès  maintenant,  qu^il  faut  se  garder 
de  prendre,  comme  on  l'a  fait  jusqu'ici,  l'eifet  pour  la  cause 
et  confondre  la  cystinurie,  ou  plutôt  —  ainsi  que  je  lé  dé- 
montrerai —  cet  état  spécial  de  l'organisme  que  l'on  désigne 
sous  le  nom  de  cystinurie,  avec  le  phénomène  le  plus  appa- 
rent de  cet  état  et  aussi  le  plus  important  au  point  de  vue 
pathologique,  l'élimination  de  la  cystine. 

Avant  d'entrer  dans  le  détail  des  recherches  personnelles 
auxquelles  je  me  suis  livré,  il  me  semble  nécessaire  d'exposer 
rapidement,  parce  que  nous  aurons  occasion  de  les  utiliser  au 
cours  de  cette  étude,  les  principales  propriétés  de  la  cystine 
et  d'analyser  ensuite,  en  y  ajoutant  les  réflexions  qu'ils 
m'auront  suggérées,  les  travaux  faits  ou  les  théories  émises 
sur  la  cystinurie.' 

L  CYSTINE  :  SES  PROPRIÉTÉS,   SON  DOSAGE  DANS  l'uRINB 

La  cystine  a  été  découverte  en  1805  par  Wollaston  dans 
un  calcul  extrait  de  la  vessie  d'un  enfant  de  5  ans.  En  1808, 
le  même  chimiste  la  retrouve  dans  un  autre  calcul,  Â  partir 
de  cette  époque,  les  observations  se  succèdent. 

Cloëtta  a  signalé  la  présence  de  ce  composé  dans  les 
reins  du  bœuf*;  Scherer  l'a  rencontré  dans  le  foie  d'un 
buveur  mort  du  typhus  ^ 

D'après  Stadthagen  %  on  ne  rencontre  pas  de  cystine  dans 

1.  Ann.  d.  Chem.  u,  Pharm.,  t.  XCIX,  p.  289. 

2.  Jahresbericht  d.  Chem,,  1837,  p.  561. 

3.  Zeit,  physioL  Chem,,  IX,  129. 
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Turiae  normale.  E.  Croldmann  et  E.  Baumann  '  pensent  que 
cette  dernière  renferme  de  très  petites  quantités  d'une  sub- 
stance voisine  de  la  cystine,  que  Ton  peut  isoler  à  Taide  du 
chlorure  de  benzoyle. 

La  cystine  est  à  peu  près  insoluble  dans  Teau;  c'est  pour- 
quoi elle  apparaît  dans  Turine  sous  forme  de  sédiments  et 
quelquefois,  mais  plus  rarement,  de  calculs.  Elle  est  inso- 
luble dans  l'alcool,  l'éther,  le  chloroforme;  presque  insoluble 
dans  les  acides  acétique  et  tartrique  et  dans  le  carbonate 
d'ammoniaque;  cette  dernière  propriété  explique  comment 
on  trouve  des  cristaux  de  cystine  dans  l'urine  en  putréfac- 
tion. Elle  estsoluble  dans  les  acides  minéraux,  les  alcalis  et 
Tacide  oxalique. 

Elle  cristallise  en  tablettes  hexagonales  très  régulières  et 
très  nettes  au  microscope.  On  observe  aussi  quelquefois  des 
formes  prismatiques.  Ses  solutions  dévient  fortement  à  gauche 
le  plan  de  la  lumière  polarisée  ;  la  déviation  est  beaucoup 
plus  forte  en  solution  chlorhydrique  qu'en  solution  ammo- 
niacale, ainsi  que  l'indiquent  les  déterminations  suivantes  : 

Dissolution  ammoniacale  (1  p.  100)  [a]  j  =  —  U2<* 

Dissolution  dans  HCl  fort  (0,84  —  2,1  p.  100)  [a]  D  =  —  203«9 
—  HCl  faible  (2,13  p.  100)  [«]  D  =  —  214» 

Sous  l'action  des  alcalis,  le  soufre  de  la  cystine  se  sépare 
rapidement  à  l'état  de  sulfure  alcalin  ;  mais  la  réaction  n'est 
pas  complète,  même  après  une  ébullition  de  plusieurs  heures. 

Traitée  à  chaud  par  l'eau  de  baryte  \  la  cystine  perd  tout 
son  azote  sous  la  forme  d'ammoniaque.  11  ne  se  produit  pas 
de  méthvl aminé. 

Les  expériences  de  Mauthner  ^  sur  Taction  de  l'eau  sur  la 
cystine  en  tube  scellé  montrent  également  que  le  départ  de 
l'azote  se  fait  sous  forme  d'ammoniaque  sans  trace  de  méthy- 
lamine. 

Les  faits  précédents  indiquent  que  le  groupe  AzH*  con- 
tenu dans  la  molécule  de  la  cystine  est  fixé  au  carbone  cen- 

1.  /Aw/.,  XIF,  254. 

2.  Zeit.  physioL  Chem.,  V,  329. 

3.  D.  chem.  (?.,  XVII.  293;  XVJIf,  k^\. 
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tral  et  ne  fait  pas  partie  du  groupe  mélhyle.  Ils  établissent, 
en  outre,  que  ce  corps  est  un  sulfure  et  non  une  sulfine  ou 
une  sulfone,  puisqu'il  y  a  formation  de  sulfures  minéraux 
avec  les  oxydes  sans  trace  de  sulfite  ni  de  sulfate. 

Traitée  par  Tacide  nitreux,  la  cystine  fournit  de  Tacide 
pyruvique  ^  Chauffée  avec  de  l'acide  nitrique,  elle  se  dissout 
en  se  décomposant;  le  résidu  de  Tévaporation  est  rouge  brun 
et  ne  donne  aucune  coloration  spéciale  avec  l'ammoniaque 
(différence  avec  l'acide  urique). 

Lorsqu'on  agite  une  dissolution  de  cystine  dans  la  soude 
avec  du  chlorure  de  benzoyle,  il  se  forme  de  Idibenzoylcystinej 
réaction  que  l'on  a  cherché  à  utiliser  pour  doser  la  cystine 
dans  l'urine,  en  raison  de  la  presque  insolubilité  dans  l'eau 
de  ce  composé. 

En  réduisant  la  cystine  par  l'étain  et  l'acide  chlorhy- 
drique,  on  obtient  la  cystéine.  Ce  dernier  corps  représente 
racîde  a  amido-thiolactique  :  CH*  —  C.(AzH«)HS  — CO»H. 
C'est  une  poudre  cristalline  blanche,  qui  se  distingue  nette- 
ment de  la  cystine  par  son  aspect,  sa  solubilité  dans  l'eau  et 
l'acide  acétique,  et  qui  reproduit  facilement  la  cystine  par 
oxydation. 

La  cystéine  a  des  propriétés  basiques;  elle  n'est  stable 
qu'en  milieu  acide  ou  à  l'état  sec.  Sa  solution  aqueuse  laisse 
déposer  peu  à  peu  à  l'air  des  cristaux  de  cystine.  Cette  trans- 
formation en  cystine  est  plus  rapide  en  milieu  alcalin  et  elle 
se  fait  instantanément  en  présence  d'un  oxydant  faible. 

Plusieurs  chimistes  ont  contribué  à  établir  la  composi- 
tion et  la  constitution  de  la  cystine  ;  mais  c'est  Baumann  qui 
a  définitivement  fixé  sa  formule  représentée  parC*H*'Az*S*0*. 

D'après  Kulz'  et  Baumann  %  elle  dérive  de  l'acide  «-thio- 
lactique  et  représente  V acide  dithioamidobilactique  : 

CH»  CH» 

l/AzH«       AzH«\l 

f\s S/ y 

CO»H  CO»H 

1.  Zeit.  physiol,  Ckem,  {loc,  cii.),  329. 

2.  RuLZ,  Maly*8  Jahresb.,  X\l,  75. 

3.  BAt-NAinr,  Zeii,  pkysiol.  Chem,,  VIII,  299. 
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Sa  formule  montre  qu'elle  contient  ^6,45  p.  100  de  son 
poids  de  soufre  et  11,57  p.  100  d'azote. 

Gomme  la  cystine  n'a  été  rencontrée  que  chez  les  cystir 
nuriques,  qui  en  éliminent  d'ailleurs  fort  peu;  comme  sa 
synthèse  n'a  pas  encore  été  faite  et  qu'il  s'agit  d'une  aifec- 
tion  fort  rare,  on  comprend  combien  il  est  difficile  d'entre- 
prendre son  étude. 

Je  ne  puis  exposer  ici,  sans  sortir  des  limites  que  je  me 
suis  tracées,  les  essais  de  synthèse  qui  ont  été  faits  par  quel- 
ques expérimentateurs  et  qui  ont  tous  conduit,  jusqu'alors, 
à  des  résultats  négatifs.  Je  signalerai  toutefois  les  tentatives 
intelligentes  dirigées  dans  ce  sens  par  M.  G.  Ghabrié  \ 

11  a  cherché,  sachant  les  relations  étroites  qui  rattachent 
la  cystine  à  la  cystéine,  à  préparer  synthétiquement  cette 
dernière  en  partant  de  Valanine  ou  acide  amido-propionique, 
dont  la  formule  de  constitution  a  beaucoup  d'analogie  avec 
celle  de  la  cystéine. 

CH»  —  CH  (AzH*)  —  CO«H  CH^  —  C  (AzH«)  HS  -  GO«H 

alanine.  cystéine. 

Bien  qu'il  n'y  soit  pas  parvenu,  je  crois  que  son  idée 
était  rationnelle  et  que  là,  probablement,  est  le  véritable 
point  de  départ. 

Il  a  pu,  d'autre  part,  vérifier  l'exactitude  de  la  formule 
attribuée  à  la  cystine  par  Baumann,  grâce  à  l'obligeance  de 
M.  le  professeur  Guyon  qui  lui  a  remis  deux  calculs  extraits 
par  Giviale  à  deux  frères  irlandais. 

Les  calculs  de  cystine  ont  un  aspect  et  une  texture  très 
caractéristiques;  ils  sont  de  couleur  jaunâtre,  un  peu  trans- 
lucides, assez  légers,  de  faible  consistance,  friables  sous 
l'ongle  et  facilement  reconnaissables  quand  on  les  a  vus  une 
première  fois. 

Ils  sont  extrêmement  rares  et  beaucoup  de  chimistes  n'ont 
jamais  eu  l'occasion  d'en  observer.  Il  n'existe,  en  effet,  qu'un 
nombre  très  restreint  d'observations  de  cystinurie  dans  la 
science  et,   la  plupart  du  temps,  cette  affection  se  mani- 

1.  c.  Ghabrié,  Ann,  des  mal,  des  org.  génito-urinaires,  mars  1895. 
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/este  dans  Turine  par  des  sédiments  et  non  par  des  calculs. 

Pour  extraire  la  cystine  des  calculs,  on  se  sert  du  pro* 
cédé  Lassaigne  :  on  les  pulvérise  finement,  on  les  traite  par 
l'ammoniaque  ou  la  potasse,  on  filtre  et  on  précipite  la  cys- 
tine dissoute  dans  Talcali  par  Tacide  acétique.  On  la  purifie 
par  des  cristallisations  dans  l'ammoniaque. 

On  caractérisera  facilement  les  calculs  et  sédiments  de 
cystine  par  les  propriétés  physiques,  chimiques  et  microsco- 
piques que  nous  venons  d'exposer.  On  pourra,  en  outre^ 
mettre  en  évidence  le  soufre  qui  fait  partie  intégrante  de  la 
molécule  :  en  faisant  bouillir  avec  une  lessive  alcaline,  il  se 
produit  un  sulfure  alcalin  qui  donne  du  sulfure  de  plomb 
par  addition  d'un  sel  de  plomb  et  une  couleur  violette  avec 
le  nitroprussiate  de  soude.  Chauffée  sur  une  lame  de  platine, 
la  cystine  brûle  sans  fondre  en  développant  une  odeur  péné- 
trante qui  rappelle  l'acide  prussique.  . 

Dosage  de  la  cystine  dans  Furine,  —  Dans  une  urine  de 
éystinurique,  la  cystine  ne  se  dépose  généralement  pas  en 
totalité  à  l'état  sédimenteux.  Mester^  aurait  remarqué  qu'une 
urine  acide  peut  en  dissoudre  jusqu'à  0  gr.  50  par  litre  (?), 
chiffre  considérable  en  la  circonstance,  si  Ion  songe  qu'il 
peut  jse  trouver  supérieur  à  la  quantité  de  cystine  renfermée 
dans  certaines  urines. 

Lôbisch,  pour  doser  la  cystine,  a  conseillé  d'opérer  sur 
5O0  cm.  cubes  d'urine,  d'y  ajouter  20  cm.  cubes  d'acide  acé- 
tique et  de  laisser  reposer  24  heures. 

Ce  procédé  est  mauvais  et  doit  être  rejeté  :  la  précipita- 
tion, si  elle  se  produit,  se  fait  d'une  manière  variable  et 
iucomplëtc.  En  l'appliquant  aux  urines  que  j'ai  analysées,  il 
ai*a  été  impossible  de  précipiter  la  moindre  trace  de  cystine  ; 
seul,  l'acide  urique  se  déposait. 

Stadthagen  chauffe  l'urine  avec  une  solution  alcaline 
cToxyde  de  plomb.  Ce  procédé,  basé  sur  la  réaction  qui  a  été 
signalée  plus  haut,  ne  donne  pas  non  plus  de  bons  résultats  : 
la  séparation  du  soufre  reste  très  incomplète,  même  après 
une  ébullition  de  plusieurs  heures. 

i.  B.  Mbster,  ZeiL  physiol,  Chem.,  XIV,  109,  147.  ... 
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E.  Goldmann'  dose  la  cystine  à  l'état  de  benzoylcystine. 
Cette  méthode  est  meilleure  que  les  précédentes.  Cependant, 
Baumann  prétend  que  le  chlorure  de  ben^oyle  ne  précipite 
que  45  p.  400  de  la  cystine  en  solution. 

Barissow^.a  cherchée  utiliser  la  réaction  suivante,  décou- 
verte par  Brenzinger  '  :  le  chlorhydrate  de  cystine  forme  avec 
le  chlorure  de  mercure  un  composé  cristallin  presque  inso- 
luble et  de  composition  connue  C*H"Az*S*0*Hg'Cl*.  Ce  pro- 
cédé, tel  qu'il  a  été  décrit  par  Fauteur,  est  d'une  application 
difficile  ;  il  exige  de  nombreuses  précautions  et  les  résultats 
qu'il  donne  ne  sont  pas  exempts  de  reproches. 

Mester^  dose  le  soufre  total  et  le  soufre  complètement 
oxydé  (sulfates  et  phénols-sulfates)  ;  la  différence  entre  ces 
deux  résultats  donne  le  soufre  incomplètement  oxydé  total 
qui  comprend  la  cystine  plus  les  autres  éléments  sulfurés 
non  oxydés  de  l'urine. 

Or,  cet  auteur  admet  que  l'urine  normale  contient,  en 
moyenne,  une  quantité  de  soufre  incomplètement  oxydé 
égale  à  17  p.  100  du  soufre  total,  et  les  recherches  que  j'ai 
faites  me  conduisent  sensiblement  aux  mêmes  résultats  : 
cette  proportion  varie  généralement  de  15  à  20  p.  100  et, 
dans  certains  cas,  peut  même  descendre  à  10  ou  12  p.  100. 
La  différence  entre  le  soufre  [incomplètement  oxydé  total  et 
le  soufre  incomplètement  oxydé  normal  (17  p.  100)  donne- 
rait, d'après  Mester,  le  soufre  correspondant  à  la  cystine  et, 
par  suite,  la  cystine  elle-même. 

Il  est  bien  évident  que  Ton  n'obtiendra,  par  ce  procédé, 
qu'un  dosage  tout  à  fait  approximatif  et  non  un  dosage  exact 
en  valeur  absolue;  car  rien  n'autorise,  a  priori,  à  évaluer  en 
cystine  tout  le  soufre  incomplètement  oxydé  dépassant  la 
normale  admise,  même  en  admettant  —  ce  qui  n'est  pas  — 
que  cette  normale  reste  invariable.  Une  partie  de  ce  soufre 
pourrait,  en  effet,  appartenir  à  d'autres  éléments  sulfurés 
organiques,  et  j'ajouterai  que  cette  façon  d'envisager  les 


1»  Loc,  cli. 

2.  ZeiL  physioL  Chem,,  t.  XIX,  p.  511-520. 

3»  Ibid.,  t.  XV,  p.  522-558. 

4»  Loc.  ciU 
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choses  répond  bien  à  ce  que  je  chercherai  à  établir  plus  loin, 
à  savoir  que,  la  cystinurie  devant  être  considérée  comme  un 
état  de  l'organisme  dans  lequel  les  oxydations  sont  dimi- 
nuées, il  est  logique  d'admettre  que  la  cystine,  produit  sul- 
furé incomplètement  oxydé,  subit  des  variations  dans  le 
même  sens  que  celles  des  autres  produits  sulfurés  incomplè- 
tement oxydés  qui  l'accompagnent. 

Mais  alors,  dans  cet  ordre  d'idées,  les  résultats  fournis 
par  le  procédé  Mester  représenteront,  non  pas  des  quantités 
de  cystine  en  valeur  absolue,  mais  bien  des  valeurs  que  l'on 
pourra  considérer,  jusqu'à  un  certain  point,  comme  propor- 
tionnelles à  ces  quantités.  Comme  conséquence  naturelle  de 
cette  conception,  on  est  conduit  à  dire  que  les  valeurs  du 
rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total 
devront  varier  elles-mêmes  dans  le  même  sens  que  les  quan- 
tités de  cystine.  Et  voilà  la  raison  qui  m'a  fait  employer, 
faute  de  mieux,  le  procédé  Mester  dans  mes  recherches  et 
qui  m'a  porté  à  croire  qu'il  pouvait  rendre  des  services. 

Quoi  qu'il  en  soit,  dans  l'élat  actuel  de  la  question, 
n'ayant  pas  à  notre  disposition  de  procédé  de  dosage  de  la 
cystine  dans  l'urine  exact  en  valeur  absolue,  il  me  parait 
bien  difficile  d'apprécier  avec  certitude  et  d'une  façon  indis- 
cutable la  nature  d'une  influence  médicamenteuse  ou  autre 
sur  l'élimination  proprement  dite  de  la  cystine. 

J'étudie  en  ce  moment  un  procédé  de  dosage  de  la  cys- 
tine en  valeur  absolue  sur  lequel  je  reviendrai  un  peu  plus 
loin. 

II.  OPINIONS  DES  AUTEURS  SUR  LA  CTSTINURIE  ET  LA  FORMATION 

DE  LA   CYSTINE  DANS  l'oRGANISME.  —  APPRÉCIATIONS. 

En  raison  de  son  origine  albuminoïde,  on  a  pu  se  poser 
les  questions  suivantes  :  la  cystine  provient-elle  de  la  désas- 
similation  régulière  des  matières  protéiques  dont  elle  serait 
un  simple  produit  de  transition  qui,  en  temps  ordiùaire, 
disparait  totalement  ou  à  peu  près  totalement,  pour  aboutir 
aux  éléments  sulfurés  habituels  de  l'urine,  mais  que  des 
causes  diverses  peuvent  préserver  de  cette  destruction?  ou 
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Jbiën  se  forme-t-elle  dans  l'organisme  exclusivement  à  Tétai 
pathologique?  Eh  d'autres  termes^  est-elle  simplement  un 
•produit  ayant  subi  une  régression  incomplète?  ou  bien 
résulte-t-elle  d'une  déviation  dans  le  phénomène  deladésas*» 
similation  dès  matières  protéiquos? 

Les  expériences  de  M.  Jaffé^  et  de  MM.  Baumann  et 
Preusse'  viennent  à  l'appui  de  la  première  manière  de  voir. 
Ces  auteurs  onl  fait  apparaître  dans  l'urine  du  chien,  après 
ingestion  de  benzène  brome  C'H^Br,  des  produits  de  substi- 
tution de  la  cystéine,  laquelle  fournit  très  facilement  de  la 
cystine  par  simple  oxydation. 

D'autre  part,  E.  Goldmann',  dans  une  série  de  recherches 
entreprises  dans  le  laboratoire  de  Baumann,  a  montré  que» 
chez  le  chien,  la  plus  grande  partie  du  soufre  de  la  cystéine 
ingérée  apparaît  dans  l'urine  sous  forme  d'acide  sulfurique 
(environ  les  2/3);  le  reste  contribue  à  augmenter  la  propor- 
tion des  combinaisons  organiques  sulfurées  de  l'urine. 

A  côté  de  ces  résultats,  il  est  juste  d'ajouter  que  B.  Mes- 
ter^  n'a  pu  obtenir  d'élimination  de  cystéines  substituées 
après  avoir  fait  prendre  à  un  homme  du  benzène  chloré. 

Baumann  et  L.  von  Udransky*^  ont  montré  qu'il  existait, 
d'une  façon  constante,  dans  les  urines  et  les  fèces  des  cyati- 
nuriques,  des  diamines  «  la  cadavérine  ou  pentaméthylène- 
diamine  G^H'^Az^  et  la  putrescine  ou  tétraméthylène-diamine 
C^H^^Az'  ».  Leurs  résultats  ont  été  confirmés  par  Stadthagen 
et  Briegcr*.  —  Gomme  ces  substances  se  forment  dans  la 
putréfaction  des  matières  albuminoïdes,  ainsi  que  l'a  montré 
Brieger,  on  a  pensé  que  Ion  pourrait  considérer  la  cystinu- 
rie  comme  un  symptôme  d'un  état  infectieux  de  l'intestin. 

Mais  la  cystiuurie  se  prolongeant  généralement  de  nom- 
breuses années  —  la  malade  dont  je  rapporterai  l'histoire 
plus  loin  nous  en  fournit  un  exemple  —  et  pouvant  même 
durer  toute  la  vie,  on  se  trouverait,  s'il  en  était  ainsi,  en 

1.  Deutsch,  chem.  GeselL,  t.  XII,  p.  1092. 

2.  Zeit,  f.  physiol.  Chem.,  t.  V,  p.  309;  1881. 

3.  ZeiL  /*.  physiol.  Chem.,  t.  IX,  p.  269;  188S. 

4.  ZeiL  f,  phyaioL  Chem.,  t.  XIV,  p.  148. 

5.  Zeit,  f.  physiol,  Chem.,  t.  XIII,  p.  562. 

6.  Maly's  Jahresb.f  t.  XIX,  p.  453. 
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présence  d'une  infection  vraiment  bien  tenace  et  bien  sin- 
gulière. 

D'autre  part,  les  microbes  habituels  de  la  putréfaction  ne 
paraissent  pas  devoir  être  mis  en  cause  pour  les  raisons  sui- 
vantes :  D'abord  on  a  constaté  que  les  indoxyl-  et  les  phényl* 
sulfates  sont  plutôt  diminués  qu'augmentés  dans  les  urines 
des  cystinuriques;  ensuite,  l'antisepsie  intestinale  faite  par 
des  irrigations  et  des  lavages  de  l'intestin  ainsi  que  par  le 
salol  n'a  produit  aucun  résultat  et  n'a  pas  modifié  sensible- 
ment Félimination  des  diamines  et  de  la  cystine  par  l'arine. 

Enfin,  il  est  difficile  d'admettre  que  la  production  de  la 
cystine  accompagne  celle  des  diamines  dans  l'intestin,  car  les 
fèces  des  cystinuriques  ne  renferment  jamais  de  cystine.  Il 
ne  peut  exister  non  plus  de  relation  de  cause  à  effet  entre 
la  formation  des  diamines  et  la  production  de  la  cystine 
dans  l'économie  :  en  faisant  ingérer,  à  des  chieni^,  de  la 
cadavérine  et  de  la  putrescine,  Von  LJdransky  et  Baumann  ' 
n'ont  provoqué  aucune  élimination  de  cystine.  Us  ont,  en 
outre,  montré  que  ce  corps  n'est  parfois  accompagné  dans 
l'urine  que  de  traces  de  ces  bases  et  qu'il  fait  complètement 
défaut  dans  les  fèces  des  cystinuriques,  alors  qu'on  y  ren- 
contre toujours  les  deux  diamines  en  question. 

Harley  admet  que  c'est  le  foie  qui  produit  la  cystine  et 
que,  seul,  il  contient  assez  de  composés  sulfurés  pour  lui 
donner  naissance.  Marowski^  ayant  observé  la  coexistence 
de  la  cystinurie  et  de  l'acholie  en  a  déduit  que  la  première 
était  une  conséquence  de  l'impuissance  du  foie  à  fabriquer 
les  acides  biliaires.  Ce  qui  parait  donner  quelque  apparence 
de  vérité  à  cette  interprétation,  c'est  que  Schérer  '  a  trouvé 
de  la  cystine  dans  un  foie  de  typhique.  On  a  fait  remarquer, 
à  ce  sujet,  qu'il  s'agissait  d'un  fait  isolé  et  que,  en  général,  la 
cystinurie  n'était  accompagnée  d'aucun  phénomène  hépa- 
tique apparent.  En  ce  qui  me  concerne,  il  me  semble  que 
la  formation  de  la  cystine  par  le  foie  n'implique  pas  néces- 
sairement une  lésion  hépatique. 

1.  Zeit.  f.physiol,  Chem.,  t.  XV,  p.  77. 

2.  DeuUch.  Archiv  f.  klin,  Med.,  t.  IV,  p.  449. 

3.  Lae,  cit. 
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On  a  encore  trouvé  de  la  cystine  dans  l'urine  de  Tintoxi- 
cation  phospborée  el  dans  le  foie  du  cheval  (Drechsel). 

E.  RonaldsS  de  son  côté,  tend  à  faire  de  la  cystinurie 
une  malade  occasionnée  par  des  affections  du  poumon  ou  du 
foie,  parce  qu'il  aurait  observé  en  pareilles  circonstances 
une  augmentation  du  soufre  incomplètement  oxydé  ;  mais  il 
n'est  pas  douteux  qu'il  peut  y  avoir  augmentation  de  ce 
soufre  sans  qu'il  soit  dû  à  la  cystine. 

S.  Délepine  '  pense  qu'il  existe  dans  certaines  urines  un 
composé  qui,  sous  l'influence  d'une  fermentation  spéciale,  se 
transforme  en  cystine  ;  et,  pour  expliquer  la  présence  pos- 
sible de  ce  corps  dans  certains  organes  tels  que  le  rein  et  le 
foie,  il  admet  que  cette  fermentation  cystinique  peut  com- 
mencer dans  l'organisme. 

E.  Kûlz'  a  signalé  la  présence  de  la  cystine  dans  les  pro- 
duits d*une  digestion  pancréatique  artificielle;  mais  il 
n*affirme  pas  que  ce  soit  le  cas  général  et  que  les  bactéries 
ne  soient  pas  la  cause  du  phénomène. 

On  a  déduit  de  cette  constatation  que  la  cystine  pourrait 
bien  se  former  dans  l'intestin  sous  l'influence  de  la  digestion 
pancréatique  des  matières  albuminoïdes.  A  ce  sujet,  on  peut 
faire  remarquer  que  cette  formation  de  cystine  in  vitro  ne 
prouve  pas  que,  dans  la  cystinurie,  ce  corps  prenne  naissance 
dans  l'intestin.  Rien  n'empêche  d'admettre  qu'il  se  forme 
dans  l'organisme  par  fermentation  anaérobie  des  cellules. 
—  Je  reviendrai  sur  ce  point. 

M.  C.  Ghabrié^,  dans  le  travail  cité  plus  haut,  passe  en 
revue  avec  méthode  les  travaux  faits  par  ses  devanciers  sur 
la  cystinurie.  Il  est  obligé  également  de  se  renfermer  dans  le 
champ  des  hypothèses  dont  il  est  parvenu,  cependant,  à  en 
resserrer  les  limites  autant  qu'il  lui  était  possible  de  le  faire 
en  pareilles  circonstances.  Par  élimination,  il  arrive  à  for- 
muler les  conclusions  suivantes  : 

((  On  peut  penser,  dit-il,  que  la  cystine  prend  naissance 


1.  PhiL  mag.y  3-  série,  t.  XXIX,  p.  406. 

2.  Proc,  roy.  Soc,  t.  XL VII,  p.  198. 

3.  Zeit,  f.  bioL,  t.  XXVI,  p.  415-417. 

4.  Loc.  cit. 
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«  par  la  digestion  pancréatique  des  albuminoïdeSy  car  Kûlz  en 
((  a  obtenu  en  soumettant  de  la  fibrine  à  Faction  du  suc  pan- 
«  créatique  artificiel...  La  formation  pancréatique  de  la  cys- 
M  tine  n  est  pas  incompatible  avec  les  faibles  quantités 
((  d'indican  trouvées  dans  les  urines  des  cystiuuriques.  Ge- 
«  pendant,  en  voyant,  comme  Tout  montré  Udransky  et 
<c  Baumann,  des  diamines  accompagner  la  cystine  dans  les 
«  urines  et  les  (matières  fécales  ?)  on  peut  penser  que  ces 
«  composés  ont  une  même  origine,  et  que  la  provenance 
«  anaérobie  de  la  cystine  est  suffisamment  démontrée. 

«  Dans  cet  ordre  d*idées,  on  peut  conclure  que  la  cysti- 
«  nurie  est  une  maladie  infectieuse ^  comme  le  pense  Déle- 
<(  pine,  ou  bien  qu'elle  est  une  affection  par  ralentissement 
u  de  la  nutrition^  puisque  les  alcaloïdes  apparaissent  dans 
«  Furine  dans  les  cas  où  Thé^atose  se  trouve  contrariée  sans 
ft  que  les  microbes  soient  nécessairement  en  jeu. 

«  Comme  dans  les  cas  où  la  cystine  serait  formée  par  le 
«  suc  pancréatique,  on  pourrait  espérer  diminuer  sa  produc- 
(c  tion...  » 

J'aurai  Toccasion,  plus  loin,  d'apprécier  les  différentes 
hypothèses  qui  viennent  d'être  formulées. 

Quelques  auteurs  ont  cherché  à  savoir  s'il  existait  des  re- 
lations précises  entre  la  quantité  de  cystine  éliminée  et  cer- 
tains éléments  de  Furine.  Les  résultats  obtenus  sont  peu 
nombreux  et  la  plupart  du  temps  contradictoires. 

D'après  B.  Mester  et  H.  Léo,  l'alimentation  et  l'exercice 
musculaire  n'ont  pas  d'influence  sensible  sur  l'élimination 
de  la  cystine.  Pour  quelques-uns,  Facideurique  est  à  peu  près 
en  quantité  normale;  pour  d'autres,  il  y  aurait  alternance 
entre  la  quantité  de  cystine  et  la  quantité  d'acide  urique. 

Pour  Niemann,  il  existerait  une  variation  parallèle  et  si- 
multanée de  l'acide  sulfurique  et  de  la  cystine,  tandis  que 
Mester  aurait  observé  une  variation  inverse. 

En  résumé,  on  voit  que  malgré  les  documents  intéressants, 
mais  souvent  contradictoires,  apportés  par  un  certain 
nombre  d'expérimentateurs,  on  n'est  pas  encore  parvenu  à 
établir  définitivement  la  physiologie  pathologique  de  la 
cystinurie. 
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III.  -   RECHERCHES   PERSOflMELLES 

Avant  d'exposer  les  résultats  de  mes  recherches,  je  crois 
utile  de  rapporter  Thistoire  de  la  cystinurique  que  j'observe 
depuis  de  nombreux  mois  et  qui  a  été  le  point  de  départ  de 
cette  étude. 

HISTOIRE  DE  LA   MALADIE  DE  M"'*  R....* 

y*  R...  femme  d'un  pharmacien,  âgée  de  29  ans,  mariée  depuis 
.8  ans,  pas  d'enfant,  père  et  mère  décédés  jeunes  sans  qu'on  sache 
exactement  de  quelles  maladies. 

Elle  dit  s'être  hien  portée  jusqu'à  Tâge  de  47  ans,  époque  à  laquelle 
elle  a  eu  une  colique  très  violente  qui  a  duré  12  à  15  heures,  sur  laquelle 
on  n'a  aucun  renseignement,  si  ce  |^'est  qu'elle  a  été  atrocement  dou- 
loureuse, qu'elle  a  commencé  brusquement  et  fini  de  âiême,  et  qu'on 
.lui  a  fait  absorber  du  laudanum. 

Jusqu'à  son  mariage,  absence  de  nouvelles  crises.  Depuis  sou  mariage 
jusqu'à  janvier  1895,  elle  a  continué  à  bien  se  porter,  à  part  quelques 
coliques  peu  intenses,  très  espacées,  très  rares  et  dont  la  plus  sérieuse 
a  duré  4  à  5  heures.  Dans  cet  intervalle,  elle  a  augmenté  de  poids  d'une 
façon  notable  et  est  arrivée  à  peser  65  kilos,  alors  (}a'auparavant  elle 
n'en  pesait  que  47. 

On  avait  mis  ces  coliques  ou  ébauches  de  colique  sur  le  compte  de 
troubles  digestifs. 

Au  mois  de  janvier  1895,  influenza  qui  la  force  à  s'aliter  pendant 
12  jours.  Quelques  jours  après,  début  d'hémorrhagies  utérines  qui  ont 
duré  une  dizaine  de  jours  et  qui  se  sont  reproduites  ensuite  tous  les 
1 5  jours  environ,  jusqu'au  mois  d'avril  suivant,  époque  à  laquelle  elles 
n'ont*  pour  ainsi  dire,  plus  cessé,  avec  des  intervalles  où  elles  se  rédui- 
saient à  quelques  gouttes  de  sang  seulement. 

Au  mois  de  juin,  elles  reprennent  avec  une  nouvelle  intensité.  Un 
chirurgien  ordonne  des  douches  vaginales  chaudes,  des  pointes  de  feu, 
le  fer  à  rintérieur,  le  repos  et  l'ergotinine. 

Dans  rintervaile  de  janvier  à  juin  1895,  en  février,  elle  a  des  coli- 
ques assez  violentes  avec  douleur  vive  au  creux  épigastriqne  et  irradia- 
tions à  gauche,  accompagnées  de  vomissements;  elles  durent  une 
quinzaine  d'heures  et  disparaissent  brusquement. 

Le  30  juillet  4895,  retour  des  coliques;  elles  sont  beaucoup  plus  vio- 
lentes que  les  précédentes  et  persistent  pendant  8  jours,  avec  arrêt  de 

1.  Ces  renseignements  m*ont  été  fournis  par  le  médecin  traitant  et  ont 
été  confirmés  par  Tinterrogatoire  que  j'ai  fait  subir  moi-même  à  la  malade. 
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5  à  (^  heures  enTÎron  par  jour.  Elles  sont  suivies  de  l'expulsion  d'un 
eaUnd,  gros  comme  un  pois^  que  l'on  trouve  mélangé  aux  matières 
fécales  et  à  l'urine  retîntes.  On  le  prend  tout  d'abord  pour  un  calcul  de 
cbolestérine,  parce  que  le  médecin  traitant  se  croit  en  présence  d'ane 
colique  hépatique.  «  Lp  calcul  me  fat  remis,  pour  être  analysé,  beau- 
coup plus  tard,  en  octobre,  à  la  suite  de  nouvelles  coliques.  » 

Les  symptômes  de  cette  crise  furent  :  douleur  très  vive  A  l'éplgastre 
avec  irradiations  dans  les  reins  et  à  gauche,  efforts  de  vomissement 
eoiitinusv  teinte  jaunâtre  des  conjonctives. 

Le  20  octobre  4895,  à  peine  remise  de  cette  double  secousse,  nou- 
velle crise  qui  débute  brusquement  à  2  heures  du  matin  et  qui  dispa- 
raît vers  4  heures  du  soir. 

Le  24  octobre  4895,  autre  colique  débutant  aussi  brusquement  que 
la  précédente,  mais  avec  des  doulears  beaucoup  plus  aigaês  et  bien 
mieux  localisées  dans  les  reins  et  le  côté  gauche  et  qui  dure  12  heures; 
^—  nouvelle  hémorrhagié  arrêtée  par  l'ergotinine;  —  la  douleur  épigas- 
trique  et  les  efforts  de  vomissement  persistent  2  jours  après  la  crise. 
Cette  fois,  il  y  a  anurie  presque  complète  pendant  4  jours  (100  grammes 
d'urine,  environ,  en  4  jours).  Le  5"  jour  émission  en  24  heures  de 
4  litres  d'urine. 

Cette  crise  n'a  pas  été  suivie  d'expulsion  de  calcul  ;  mais  l'anurie 
appelle  Tattenlion  du  médecin  traitant  du  côté  des  reins;  il  conseille 
de  faire  analyser  immédiatement  le  calcul  que  l'on  a  recueilli  à  la  suite 
de  la  crise  du  30  juillet  et  que  Ton  a  eu  soin  de  conserver.  Ce  calcul 
m'est  alors  remis  et  je  constate  qu'il  est  formé  presque  entièrement  de 
eystine.  Sa  provenance  urinaire  ne  fait  donc  plus  de  doute. 

Le  2  noveml^e,  nouvelle  colique,  moins  douloureuse,  mais  aussi 
longue  :  anurie  de  36  heures,  suivie  d'une  émission^  en  une  seule  fois, 
de  1/2  litre  d'urine  environ,  très  légèrement  teintée  par  quelques 
gouttes  de  sang.  L'analyse  de  cette  urine  est  rapportée  plus  loin 
(orine  n^  1).  : 

Dans  la  nuit  du  4  au  5  novembre  1895,  réapparition  de  coliques  peu 
ildtenses  à  2  heures  du  matin  et  disparition  à  6  heures  :  les  douleurs 
sont  surtout  prononcées  daiis  le  côté  gauche,  un  peu  plus  bas  que  d'ha* 
bitude  et  sont  à  peine  marquées  dans  le  rein  et  h  l'épigastre.  Le  lende- 
main de  cette  crise,  il  y  a  expulsion  d'un  calcul  de  eystine  analogue  au 
premier  et  qui  a  été,  comme  celui-ci,  mis  à  ma  disposition. 

Les  nrines  de  24  heures,  du  4  novembre  au  5  novembre,  ont  été 
recueillies  et  l'analyse  complète  en  a  été  faite  (Urine  n<^  2).  Ces  nrines 
correspondent  à  la  crise  que  nous  venons  de  signaler  et  qui  a  été  la 
dernière  de  toutes. 

A  partir  du  6  novembre  1895,  la  malade  s'alimente,  a  bon  appétit, 
digère  assez  bien  et  la  gaieté  revient.  Le  teint,  qui  a  toujours  été  un 
peu  jaunâtre  depuis  la  première  crise  (vers  l'âge  dé  17  ans)  jusqu'à  la 
dernière  de  1895^  reprend  meilleur  aspect  A  ce  sujet,  elle  a  remarqué 
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—  et  celle  remarque  a  élé  faite  également  par  les  personnes  de  son  en- 
tourage —  que,  4  ou  5  jours  ayant  chaque  crise,  elle  devient  plus  jaune 
que  d'habitude  et  ses  coi^onctives  sont  très  colorées.  Ce  phénomène 
est  pour  elle  un  signe  ayant-coureur  de  la  crise  prochaine  qui  la  me- 
nace; aussi,  en  est-elle  vivement  impressionnée  quand  elle  s'enaperçoiL 
Elle  est  très  nerveuse»  d'ailleurs,  mais  n'a  pas  eu  d'attaque  d'hystérie. 

L*  examen  du  foie  n'a  rien  révélé  :  il  n'est  pas  douloureux  à  la  pres- 
sion et  a  des  dimensions  normales. 

Depuis  les  premiers  jours  de  novembre  1893,  jusqu'au  commence* 
ment  de  l'année  1898  (époque  où  ce  travail  a  été  imprimé),  les  coliques 
rénales  n'ont  pas  reparu,  mais  il  faut  bien  dire  qu'il  n'y  a  pas  eu  élimi- 
nation de  nouveaux  calculs  de  grosseur  suffisante  pour  provoquer  des 
accidents  du  côté  du  rein.  La  santé  de  M"^"  R...  s'est  améliorée;  l'ap- 
pélit,  qui  était  déjà  très  satisfaisant,  s'est  accru  d'une  façon  appréciable; 
elle  augmente  rapidement  de  poids  et  prend  de  l'embonpoint  :  elle 
pesait  65  kilos  au  commencement  de  1896  et  73  kilos  en  1897  et  1898. 
Tout  indique  qu'il  y  a  chez  elle  une  tendance  marquée  à  l'adipose* 
Cette  formation  exagérée  de  graisse  est  une  conséquence  évidente  du 
ralentissement  de  la  nutrition,  de  la  diminution  des  oxydations  et 
constitue  un  nouvel  appui  à  la  thèse  qui  sera  soutenue  plus  loin. 

Une  constipation  opiniâtre,  qui  ne  cède  que  sous  l'action  de  l'aloès 
pris  tous  les  soirs  à  la  dose  de  0  gr.  15  et  ne  fait  qu'augmenter  l'état 
nerveux,  se  prolonge  jusqu'en  juillet  1897  et  disparaît  ensuite  à  peu 
près  complètement. 

Les  hémorrhagies  utérines,  qui  ont  été  si  violentes  en  1895,  cessent 
en  même  temps  que  les  crises  rénales  et  les  règles  redevimnenl  régu- 
lières. Cependant,  de  mai  à  novembre  1897,  de  très  légères  pertes  se 
produisent  tous  les  2  ou  3  jours  et  on  remarque  qu'elles  coïncident 
fréquemment  avec  des  ébauches  de  coliques  du  rein  suivies  de  l'élimi- 
nation de  quelques  petits  graviers.  Le  chirurgien  explore  l'utérus,  porte 
le  diagnostic  d'endométrite,  institue  un  traitement  local  et  les  hémor- 
rhagies cessent  définitivement. 

Si  Ton  excepte  les  jours  qui  suivent  immédiatement  les  coliques, 
les  urines  sont  claires  à  rémission  et  le  dépôt  eystineux  (dans  lequel 
se  trouve  généralement  de  la  tyrosine)  n'apparaît  qu'une  dizaine 
d'heures  après.  Il  arrive  môme,  à  certaines  époques,  qu'il  ne  se  forme 
aucun  dépôt  de  cystine. 

Tels  sont,  dans  leur  ensemble,  les  phénomènes  pathologiques 
observés.  La  cysHnurie  seule  nous  occupe  ici. 

Voici  3  ans  environ  que  je  suis  attentivement  cette  cysti- 
nurique;  il  n'y  a  donc  pas  lieu  d'espérer  qu'il  se  produira, 
dans  l'avenir,  une  modification  de  son  état  générai  qui 
ferait  perdre  à  son  organisme  Y  aptitude  qu'il  a  de  faire  de  la 
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cysiine.  L'étude  de  cet  état,  au  point  de  vue  des  échanges 
intra-organiques,  présente  un  intérêt  tout  particulier. 

IV.  —   URINES   EXAMINÉES 

Je  rapporte,  plus  loin,  une  dizaine  d'analyses  complètes 
correspondant  toutes,  moins  la  première,  à  l'urine  de 
24  heures  et  embrassant  une  période  de  près  de  3  années. 

Les  urines  n^*  1  et  n®  2  ont  été  recueillies  dans  des  con- 
ditions spéciales.  Le  n^  1  (4  nov.  1895)  résulte  d'une  seule 
émission  qui  a  eu  lieu  après  une  anurîe  de  36  heures. 
Le  n^  2  (5  nov.  1898)  représente  l'urine  de  24  heures;  mais, 
pendant  qu'on  la  recueillait,  la  malade  a  eu  une  colique 
néphrétique. 

L'urine  n^  3  (15  déc.  1895)  a  été  recueillie  5  ou  6  semaines 
environ  après  disparition  de  tous  malaises  ou  crises,  alors 
que  la  malade  s'alimentait  normalement  et  digérait  bien. 

Les  urines  n"""  4,  5  et  6  correspondent  aux  28,  29  et 
30  décembre  1895.  A  cette  époque,  la  cystinurique  continuait 
à  se  trouver  dans  de  bonnes  conditions  de  santé.  J'ai  cher- 
ché, en  recueillant  les  urines  de  3  jours  consécutifs,  à  me 
rendre  compte  de  l'effet  produit  par  le  salicylate  de  soude 
sur  l'élimination  urinaire  de  la  cystinurique.  A  cet  effet,  j'ai 
exigé  de  la  malade,  sans  rien  changer  à  son  régime  alimen- 
taire,qu'elle  le  laissât  identique,  autant  que  possible,  pendant 
i  ou  5  jours,  c'est-à-dire  pendant  les  3  jours  de  l'expérience 
et  les  2  jours  qui  la  précèdent. 

11  est  bien  évident  qu'elle  n'était  pas  soumise  et  qu'il 
eût  été  très  difficile  de  la  soumettre  à  un  régime  rigoureuse- 
ment uniforme  ;  mais  les  rapports  des  éléments  entre  eux, 
établis  pour  chaque  urine,  permettent  d'éviter,  dans  une  cer- 
taine mesure,  les  ennuis  et  les  difficultés  du  régime  uni- 
forme. L'urine  n^  4  est  celle  qui  précède  la  prise  de  sali- 
cylate de  soude;  elle  a  donc  été  recueillie  en  dehors  de  toutes 
influences.  L'urine  n^  8  correspond  à  une  prise  de  près  de 
5  grammes  de  salicylate  de  soude  et  l'urine  n^  6  est  celle  qui 
a  été  recueillie  après  le  salicylate  de  soude. 

L'urine  n°  7  a  été  recueillie  le  1*'  novembre  1896  dans  les 
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conditions  ordinaires.  Il  en  est  de  même  de  Turine  n®  8  qui 
est  du  13  juillet  1897  et  de  Turine  n^  9  qui  est  du  30  janvier 
1898.  — Deux  autres  urines,  recueillies  dans  le  courant  de 
Tannée  1898,  m'ont  donné  des  résultats  analogues  aux  pré- 
cédents, tout  particulièrement  en  ce  qui  concerne  les  rapports 
azoturiques  et  sulfurés.  Ayant  dosé  un  moins  grand  nombre 
d'éléments  dans  ces  urines,  les  résultats  ne  figurent  pas  dans 
nos  tableaux  ;  ils  ne  nous  auraient  d'ailleurs  rien  appris  de 
plus. 

Méthodes  employées  pour  le  dosctge  des  éléments  urinaires, 
—  Je  serais  entraîné  beaucoup  trop  loin  si  je  décrivais  ici 
les  méthodes  de  dosage  que  j'ai  employées  dans  mes  analyses. 
Toutefois,  j'estime  que,  dans  tout  travail  consciencieux,  on 
doit  au  moins  indiquer  les  moyens  expérimentaux  mis  en 
œuvre  pour  arriver  aux  résultats  servant  de  base  fondamen- 
tale aux  conclusions.  Le  plus  ou  moins  de  confiance  que  l'on 
accorde  à  un  travail  en  dépend,  en  efTet,  pour  une  large  part. 

a)  Vazote  total  a  été  déterminé  par  la  méthode  de  Kjel- 
dahl-Henninger,  en  prenant  les  précautions  et  en  lui  faisant 
subir  les  modifications  que  j'ai  fait  connaître  ailleurs  ^ 

b)  Je  renvoie  au  même  travail  pour  Vazote  de  Curée.  Cet 
élément  a  été  dosé,  après  avoir  déféqué  l'urine  par  le  sous- 
acétate  de  plomb,  par  la  méthode  aux  hypobromites  alcalins 
généralement  employée.  J'ai  eu  soin  de  me  placer  dans  les 
conditions  voulues,  tant  sous  le  rapport  des  réactifs  que  du 
choix  de  l'uréomëtre. 

Dans  les  urines  n®  8  et  n®  9,  j'ai  dosé  exceptionnellement 
l'azote  uréique  et  l'urée  par  le  procédé  à  «  l'acide  phospho- 
tungstique  »  en  suivant  les  indications  que  j'ai  données';  on 
élimine  de  cette  façon  certains  corps  qui  ne  sont  pas  préci- 
pités par  le  sous-acétate  de  plomb,  tels  que  les  sels  ammo- 
niacaux et  la  créatinine. 

c)  En  ce  qui  concerne  le  rapport  azoturique  ou  rapport 
de  l'azote  de  l'urée  à  l'azote  urinaire  total,  je  tiens  à  faire 


1.  Hexhi  MoRBiQNB,  Étudc  sur  les  méthodes  de  dosage  de  quelques  élé-> 
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remarquer  que,  si  la  valeur  normale  moyenne  donnée  par 
les  auteurs  varie  dans  d'assez  grandes  limites,  cela  tient  sur- 
tout à  la  méthode  employée  pour  doser  Tazote  de  Turée  et 
Bux  conditions  dans  lesquelles  on  [se  place.  11  est  bien  évi- 
dent que  si  la  quantité  d'azote  uréique  obtenue  est  trop  faiblév 
le  rapport  azoturique  séi'a  lui-môme  trop  faible.  Dans  un 
travail  récent  *,  j'ai  mis  en  relief  les  influences  diverses  pou- 
vant modifier  la  valeur  de  ce  rapport.  Mes  recherches  éta- 
blissent  que  sa  valeur  normale  moyenne,  pour  un  régime 
mixte,  se  rapproche  de  88  (p.  100  d'azote  total)  et  qu'elle 
peut  varier  dans  des  limites  étroites,  suivant  les  individus 
et  suivant  les  régimes  suivis. 

11  s'agit,  bien  entendu,  d'urine  déféquée  par  le  sous- 
acétate  de  plomb.  Le  procédé  de  dosage  par  l'acide  phospho- 
tungstique  donne  un  rapport  normal  voisin  de  79  ou  80i 
Pour  les  deux  dernières  urines,  j'ai  donné  les  rapports  azo'- 
turiques  correspondant  à  chacun  des  deux  procédés  de  dosage 
de  l'azote  de  l'urée. 

Si  j'insiste  sur  la  valeur  du  rapport  azoturique,  c'est  que, 
dans  l'interprétation  des  résultats  de  mes  analyses,  ce 
coefficient  et  quelques  autres  encore  jouent  un  rôle  très 
important.  —  Dans  une  étude  comme  celle-ci,  où  la  compa- 
raison tient  une  si  grande  place,  il  importe  que  les  résultats 
conservent  leurs  valeurs  relatives  :  11  en  est  forcément 
ainsi  quand  les  dosages  sont  faits  avec  soin,  par  le  même 
expérimentateur  et  en  se  plaçant  toujours  dans  les  mêmes 
conditions. 

Nota.  —  A  côté  du  rapport  azoturique,  on  pourrait 
considérer  un  autre  rapport  peu  étudié,  mais  susceptible 
cependant  de  rendre  de  réels  services.  Il  s'agit  du  rapport 
du  carbone  total  de  l'urine  à  V azote  de  Curée  ou  encore  au 
carbone  de  Turée. 

Ce  rapport  donnera  des  indications  qui  viendront  com- 
pléter celles  fournies  par  lé  rapport  azoturique.  L'urée  est, 
en  elTety  le  terme  ultime  des  dédoublements  des  matières 
protéiques  et  le  corps  qui,  parmi  ceux  que  Ton  rencontre 

1.  He5ri  Moreigicb,  Journ.  pharm.  et  chim.,  n"  7,  8,  9  (oct.  et  nov.  1898). 
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dans  Turine,  possède  le  moins  de  carbone  dans  sa  molécule, 
par  rapport  à  Tazote.  Quant  aux  corps  non  azotés  des  urines 
ils  augmenteront  ]a  valeur  de  ce  rapport.  Il  est  clair  que 
plus  sa  valeur  sera  grande,  plus  les  oxydations  seront  dimi- 
nuées. 

Je  n*ai  dosé  le  carbone  total  que  dans  la  dernière  urine; 
j'ai  constaté,  ainsi  qa'il  fallait  s'y  attendre,  une  augmentation 
du  rapport. 

d)  V acide  urique  a  été  dosé  par  le  procédé  ordinaire. 

e)  V acide  phosphorique  a  été  dosé  à  l'état  de  pyrophos- 
phate de  magnésie.  11  est  inutile  de  faire  remarquer  que  ce 
procédé  est  supérieur  au  dosage  volumétrique  au  moyen  des 
mIs  d'uranc. 

f)  Quant  au  phosphore  incomplètement  oxydé^  il  a  été 
dosé  par  la  méthode  d'Eymonnet,  à  l'état  de  phosphomolyb- 
date  d'ammoniaque.  Pour  avoir  des  résultats  comparables, 
il  est  absolument  nécessaire  que  l'opérateur  se  place  toujours 
dans  les  mêmes  conditions. 

g)  Les  soufres  urinaires,  «  soufre  total,  soufre  incomplète- 
ment oxydé,  soufre  complètement  oxydé  ou  acide  sulfurique 
des  sulfates  et  phénols-sulfates  »,  ont  été  dosés  par  la  mé- 
thode de  Salkowski,  qui  est  la  plus  précise. 

A)  Le  résidu  fixe  total  a  été  déterminé  au  bain-marie  et 
à  l'étuve  à  lOO^'.  Comme  il  y  a,  dans  ces  conditions,  des 
pertes  appréciables  par  volatilisation,  il  faut  toujours  opé- 
rer sur  le  même  volume  pour  chaque  urine  et  laisser  l'éva- 
poration  se  faire  pendant  le  même  temps.  L'expérience  m'a 
appris  qu'en  agissant  de  la  sorte  on  obtient  des  résultats 
absolument  comparables. 

i)  Les  chlorures  ont  été  exprimés  en  chlorure  de  sodium 
et  dosés  comme  d'habitude  au  moyen  d'une  liqueur  titrée 
de  nitrate  d'ai^ent. 

j)  L'albumine  n'a  été  rencontrée  que  dans  quelques 
urines  et  à  l'état  de  traces  seulement,  à  l'exception  des 
deux  premières  urines  qui  ont  été  recueillies  après  une  série 
de  crises  violentes.  Là  où  elle  était  dosable,  elle  a  été  pré- 
cipitée à  l'ébullition  après  addition  à  l'urine  filtrée  et  acidi- 
fiée d'une  solution  saturée  de  sulfate  de  magnésie.  Le  pré- 
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cipit^  a  été  recueilli  sur  un  filtre  taré,  puis  lavé  et  pesé. 
k)  La  cysttne  totale  a  été  évaluée  d'après  le  procédé  Mes- 
ter  sur  lequel  je  viens  de  donner  des  explications.  Considé- 
rons, par  exemple,  Turine  n<^  S  :  elle  contient  0  gr.  723  de 
soufre  total  et  le  rapport  du  soufre  inc.  oxydé  au  soufre 
total  est  égal  à  39,35  (p.  100  de  soufre  total).  La  cystine 
renfermant  26,45  p.  100  de  soufre,  on  aura  pour  la  quantité 
de  cystine  totale  : 

(39,35  -  il)  0,723  _ 

26,45  ^ 

i^  La  cystine  déposée  à  l'état  sédimenteux  n'a  été  dosée 
que  dans  deux  ou  trois  cas.  C'est  la  seule  que  l'on  puisse 
déterminer  avec  certitude.  Je  l'ai  toujours  trouvée  en  quan- 
tité inférieure  à  celle  donnée  par  le  procédé  Mester. 

Le  soufre  qu'elle  renferme  a  été  pesé  à  l'état  de  sulfate  de 
baryte.  Dans  ce  but,  on  prend  deux  petits  filtres  Berzelius 
semblables  et  de  même  poids  ;  on  jette  surl'un  d'eux  un  vo- 
lume déterminé  d'urine  avec  son  dépôt  de  cystine,  et  sur 
l'autre  on  fait  passer  cette  même  urine  qui  vient  de  se  dé- 
barrasser de  son  dépôt  par  fillration.  Les  deux  filtres  étant 
identiques,  la  quantité  d'urine  qui  les  imprègne  doit  ôtre  la 
même.  On  dose  le  soufre  total  dans  les  deux  filtres.  Par 
différence,  on  obtient  le  soufre  correspondant  à  la  cystine 
et,  par  suite,  la  cystine  elle-même. 

m)  J'ai  essayé  d'établir,  en  me  basant  sur  les  propriétés 
optiques  de  la  cystine  vis^à-vis  de  la  lumière  polarisée^  un 
procédé  de  dosage  que  je  soumets  en  ce  moment  au  contrôle 
de  l'expérience.  Mais  avant  de  le  publier,  je  tiens  à  être 
entièrement  fixé  sur  sa  valeur. 

Dans  Turine  n^  9,  j'ai  trouvé  par  ce  procédé  0  gr.  401 
de  cystine,  alors  que  le  procédé  Mester  donne  0  gr.  487. 

Présence  de  lu  leucine  et  de  la  ttbosine  datis  les  urines 
examinées.  —  Procédé  simple  et  rapide  pour  rechercher  la 
TTROSiNE  dans  les  dépôts,  graviers  et  calculs  où  elle  se  trouve 
mélangée  à  la  cystine.  —  I.  — Lorsque  je  commençai  à  exa- 
miner les  urines  de  la  cystinurique  dont  j'ai  rapporté  l'his- 
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tpire^  il  ne  me  vint  pas  à  l'idée  q.ue  Ton  pourrait  y  rencon- 
trer de  la  leucine  et  de  la  tyrosine.qui  n^avaient  pas  encore 
été  signalées  dans  cette  affection.  Ce  n'est  que  plus  tard  que 
je  fus  amené  à  soupçonner  la  présence  de  ces  deux  corps 
qui  n'ont  été  observés,  d'ailleurs^  que  dans  des  cas  patholo- 
giques extrêmement  rares  :  dans  des  cas  d'atrophie  aiguë  du 
foie,  dans  les  empoisonnements  aigus  par  le  phosphore, 
dans  quelques  cas  de  leucémie,  de  typhus  grave,  de  variole 
et  même  de  cancer.  Mais  ils  n'ont  jamais  été,  jusqu'ici, 
signalés  dans  les  urines  des  cystinuriques. 

Ordinairement,  la  tyrosine,  qui  est  à  peu  près  insoluble 
dans  l'eau  froide,  se  dépose  spontanément  de  l'urine  des 
malades,  tandis  que  la  leucine,  plus  soluble,  reste  en  solu- 
tion. Telle  qu'on  l'obtient  da^s  les  recherches  urologiques, 
la  leucine  se  présente  en  sphérules  jaunes,  isolées,  réguliè- 
res ou  déformées  par  contact  lorsqu'elles  sont  réunies. 
Quant  à. la  tryosine,  elle  forme  des  aiguilles  le  plus  souvent 
groupées  en  étoiles  ou  en  doubles  faisceaux. 

L'aspect  microscopique  de  ces  deux  corps,  dans  les  con- 
ditions ordinaires  où  s'opère .  leur  recherche  sur  l'urine, 
peut  être  considéré  comme  suffisamment  caractéristique. 
Cet  examen  microscopique  a,  de  plus,  l'avantage  de  n'exiger 
que  des  traces  de  matière. 

A  ces  caractères  on  peut  ajouter  quelques  réactions  chi- 
miques. Mais  ces  dernières  sont  des  réactions  colorées  et, 
comme  telles,  n'ont  soyvent  qu^'une  valeur  relative,  lors- 
qu'on opère  sur  un  miliey  un  peu  complexe.  Elles  réclament 
une  quantité  appréciable  de  matière  que  l'on  n'a  pas  tou- 
jours à  sa  disposition  dans  des  recherches  portant  sur  des 
liquides  organiques  et,  pour  qu'elles  entraînent  avec  elles  la 
certitude,  il  faut  qu'elles  parlent  toutes  dans  le  même  sens. 

II.  — La  recherche  de  la  leucine  et  de  la  tyrosine  a  porté 
en  premier  lieu  sur  la  partie  soluble  de  l'urine.  J'ai  employé 
le  procédé  que  l'op  suit  ordinairement  :  on  précipite  l'urine 
par  le  sous-acétate  de  plomb,  on  filtre,  on  élimine  le  plomb 
par  l'hydrogène  sulfuré,  on  filtre  de  nouveau  et  on  évapore, 
jusqu'à  consistance  sirupeuse.  On  peut  laisser  déposer  ou 
traiter  par  l'ammoniaque.  Dans  ce  dernier  cas,  on  évapore^ 


ÉTUDE  SUR  LA  GYSTINURIE.  215 

la  solution  ammoniacale  au  bain-marie  et  on  abandonne 
plusieurs  jours  dans  un  lieu  frais.  La  leucine  et  la  tyrosine 
se  déposent. 

L'examen  au  microscope  de  ce  dépôt  a  révélé  une  petite 
quantité  de  leucine  à  Tétat  de  sphérules  jaunes  très  appa- 
rentes; mais  il  m'a  été  impossible  de  constater  nettement, 
dans  ce  môme  examen,  la  présence  de  la  tyrosine.  J'ai  alors 
pensé,  connaissant  l'insolubilité  presque  complète  de  ce 
corps  dans  l'eau  froide,  que  l'on  pourrait  en  trouver  dans 
les  sédiments  ou  les  graviers  déposés  de  Turine,  ou  bien 
encore  dans  les  quelques  petits  calculs  éliminés  à  la  suite 
de  coliques  rénales  et  que  j*avais  considérés  tout  d'abord 
comme  formés  presque  exclusivement  de  cystine  '. 

Je  me  suis  trouvé  dans  cette  recherche  en  présence  d'une 
véritable  difficulté  :  l'examen  microscopique  de  parcelles 
de  graviers  écrasés  ne  m'avait  rien  montré  de  net  et  ne 
m'avait  point  permis  de  reconnaître  la  tyrosine  d'après  ses 
formes  cristallines  ordinaires.  On  apercevait  simplement 
des  amas  de  cristaux  hexagonaux  (constitués  par  de  la  cys- 
tine), plus  ou  moins  irréguliers,  enchevêtrés  les  uns  dans 
les  autres  et  rendus  presque  opaques  en  certains  endroits 
par  la  superposition  d'une  substance  étrangère  dont  il  n'était 
pas  possible  de  distinguer  la  forme  et  qui,  en  réalité,  n'était 
autre  chose  que  de  la  tyrosine,  ainsi  que  nous  le  constate- 
rons plus  loin. 

Le  simple  examen  au  microscope  ne  permettait  donc 
pas  d'ôtre  affirmatif ,  la  réaction  de  Piria,  qui  est  une  des 
meilleures  réactions  colorées  de  la  tyrosine,  n'était  pas  non 
plus  démonstrative.  On  sait,  d'ailleurs,  que  dans  certains 
cas,  cette  réaction  n'est  pas  probante  et  qu'elle  exige  une 
quantité  de  tyrosine  appréciable  :  ainsi,  la  coloration  vio- 
lette qu  elle  donne  se  produit  également  avec  l'acide  salicy- 
lique  et  beaucoup  de  phénols  ;  elle  réussit  mal  en  présence 
d'un  excès  de  leucine  et  j'ai  remarqué  qu'elle  était  gênée 
par  la  cystine.  Quant  à  la  réaction  d'Hoffmann,  qui  n'est, 

i.  La  quantité  de  tyrosine  était  relativement  faible  à  côté  de  la  cystine; 
il  m'est  même  arrivé  de  rencontrer  quelques  dépôts  ne  contenant  que  des 
traces  de  tyrosine. 
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en  somme,  que  la  réaction  de  Millon,  les  matières  albumi- 
noïdes  la  produisent  également,  grâce  à  la  présence  du 
noyau  tyrosinique  dans  leur  molécule. 

11  était  par  conséquent  nécessaire,  pour  arriver  à  la  cer- 
titude, de  faire  apparaître  la  tyrosine  avec  son  aspect  cris^ 
tallin  caractéristique.  On  ne  pouvait  y  parvenir  qu'en  faisant 
entrer  les  cristaux  de  cystine  en  solution.  Mais  la  cystine, 
comme  la  leucine  et  la  tyrosine,  est  soluble  dans  les  alcalis 
et  les  acides  étendus;  comme  la  tyrosine,  elle  est  presque 
insoluble  dans  Teau  froide,  dans  Talcool  et  Téther.  J'ai  alors 
mis  à  profit  la  propriété  qu'ont  les  aminés  aromatiques^  telles 
que  la  tyrosine,  de  se  combiner  plus  facilement  avec  les 
bases  qu'avec  les  acides  et  particulièrement  avec  les  acides 
concentrés. 

III.  —  Voici  le  procédé  que  fat  imaginé^  \\ 

On  place  sous  l'objectif  du  microscope  une  lamelle  de 
verre  sur  laquelle  on  met  une  très  petite  quantité  de  sédi- 
ment ou  une  parcelle  de  gravier.  Avec  une  baguette  de 
verre  trempée  dans  un  flacon  d'acide  chlor hydrique  pur  et 
concentré,  on  dépose  une  goutte  d'acide  (la  quantité  néces- 
saire pour  humecter)  sur  la  lamelle^  à  côté  de  la  matière 
que  l'on  doit  examiner.  Lorsque  l'acide  arrive  au  contact  du 
sédiment,  les  cristaux  de  cystine,  solubles  dans  Tacide 
chlorhydriquo  concentré,  disparaissent  assez  rapidement, 
tandis  que  la  tyrosine,  presque  insoluble  dans  ces  condi- 
tions, se  dispose  en  aiguilles  groupées  en  faisceaux  ou  en 
étoiles  dont  l'aspect  est  caractéristique. 

Si  l'on  a  soin  de  suivre  la  réaction  dans  le  champ  du 
microscope,  on  voit  très  nettement  et  progressivement  appa- 
raître les  aiguilles  de  tyrosine,  au  fur  et  à  mesure  de  la  dis- 
parition de  la  cystine  et  autres  substances. 

Au  lieu  d'humecter  la  préparation  avec  de  l'acide  chlo- 
rhydrique  concentré,  si  on  ajoute  préalablement  deux  ou 
trois  gouttes  d'eau  distillée  et  ensuite  une  goutte  d'acide, 
ce  qui  revient  à  traiter  par  de  l'acide  étendu,  le  tout  se  dis- 
sout rapidement. 

1.  11.  MoREiGKE,  C.  A.  Soc.  bioL  du  2  déc.  1898;  ou  Joum.  pharm.  et  chim. 
du  1"  déc,  1898. 


ÉTUDE  SUR  LA  GYSTINURIE.  2TT 

IV.  —  Ce  procédé  microchimique  est  simple,  rapide  et 
conduit  à  des  résultats  très  nets.  Il  sera  employé  tout  parti- 
culièrement dans  la  recherche  de  la  tyrosine  en  présence  de  la 
cysiine,  soit  dans  un  dépôt,  soit  surtout  dans  un  gravier  ou 
un  calcul.  Il  peut  également  rendre  des  services  dans  la 
recherche  de  ce  corps  dans  un  dépôt  ou  calcul  urinaire  quel- 
conque :  la  tyrosine  sera  toujours  rendue  plus  apparente. 

La  présence  de  la  leucine  et  de  la  tyrosine  dans  les  urines 
d'un  cystinurique  constitue  un  fait  intéressant.  Mais,  dans 
le  cas  particulier  qui  nous  occupe,  ce  fait,  envisagé  au  point 
de  vue  de  la  détermination  de  la  physiologie  pathologique  de 
la  cystinurie,  acquiert  une  importance  spéciale. 

Ces  deux  corps  n'ont  été  recherchés  que  dans  les  der- 
nières urines  analysées;  il  ne  m'est  donc  pas  possible  de 
me  prononcer  sur  leur  présence  dans  les  premières  urines, 
bien  qu'il  n'y  ait  aucune  raison  pour  admettre  qu'ils  ne  se 
trouvent  pas  aussi  bien  dans  les  premières  que  dans  les 
dernières,  d'autant  plus  que  j'ai  rencontré  de  la  tyrosine 
dans  un  calcul  éliminé  en  1895,  c'est-à-dire,  à  l'époque  où 
j'ai  commencé  à  suivre  la  cystinurique  et  à  recueUUr  ses 
urines. 

V.    —   RÉSULTATS   DES   ANALYSES  * 

Les  nombreux  résultats  de  mes  analyses  se  trouvent 
consignés  dans  les  tableaux  suivants.  Ils  correspondent  à 
des  époques  différentes  et  quelconques;. on.  peut  .donc  les 
considérer  comme  reflétant  fidèlement  l'état  de  la  nutrition 
de  notre  cystinurique  pendant  cette  longue  période  d'obser- 
vation. Les  urines  ont  été  recueillies  aussi  souvent  que  j'ai 
jugé  à  propos  de  le  faire  et  avec  toutes  les  garanties  voulues, 
—  dernier  point  sur  lequel  il  n'est  pas  toujours  permis  de 
compter  quand  il  s'agit  de  malades  inconnus  ou  d'hôpital. 

Avant  de  donner  ces  résultats,  je  crois  devoir  faire 
remarquer  que,  dans  le  but  d'éviter  la  fermentation  des 
urines,  je  les  ai  additionnées  de  chloroforme ^  h  l'exception  de 
Ta  dernière.  Or,  pendant  le  dosage  de  l'azote  uréique,  il  se 
dégage  !des  vapeurs  de  chloroforme  qui  viennent  augmenter 
le  volume  réel  d'azote  dégagé  et,  par  suite,  le  rapport  azotu- 
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rique,  dans  une  proportion  correspondant  à  la  tension  de 
vapeur  de  ce  corps  pour  la  température  de  Texpérience. 
On  sait  que  cette  tension  est  considérablement  plus  forte 
que  celle  de  Teau. 

L'expérience  m'a  montré  que  le  rapport  azoturique  peut 
être  augmenté  de  ce  chef  de  2  à  5  p.  100^  Pour  remédier  à 
cet  inconvénient,  j'ai  diminué  de  2  p.  100  tous  les  rapports 
azoturiques  (moins  celui  de  la  dernière  urine) ,  diminution 
plutôt  au-dessous  de  la  réalité.  J'ai  laissé  en  regard,  néan- 
moins, le  chiffre  trouvé  avec  l'urine  chloroformée. 

Les  graphiques  que  Ton  trouvera  plus  loin  ont  pour  but 
de  rendre  plus  manifestes  les  principaux  résultats  obtenus. 

Urine  n«  1.  —  4  novembre  1895, 

CARACTÈRES  G&N^RAUX 

Volume 450  cm.  cubes. 

Densité  à  i5^ 1,007. 

Réaction N'impressionne  pas  la  teinture  de  tournesol. 

Couleur Jaune  clair  après  filtraUon. 

Odeur Ni  ammoniacale,  ni  sulfhydrique. 

Aspect Légèrement  trouble  (présence  de  quelques 

gouttes  de  sang). 

Dépôt  {examen  microscopique).  Rendu  rougeàtre  par  une  petite  quantité  de 
«  globules  du  sang.  Cellules  épithéliales  de 

la  vessie,  du  vagin  et  des  uretères.  Quelques 
cylindres  du  rein.  Globules  blancs  et 
rouges.  Pas  de  cristaux  de  cystine  ni 
d'acide  urique. 

Glucose  et  pigments  biliaires   .    Néant. 

Albumine Présence  d'une  petite  quantité  d'albumine, 

non  dosée. 

DOSAGE  DES  ÉLÉMENTS  DISSOUS  DANS  LES  450  CM.  CUBES 

g«". 

Azote  de  l'urée 0,660 

Urée  (pour  les  450  cm.  cubes) 1,414 

Urée  (par  litre) 3,142 

Azote  total  (pour  les  450  cm.  cubes) 0,985 

Rapport  azoturique  (p.  100  d'azote  total (87)  65 

Acide  urique 0,037 

Rpport  de  l'urée  h  l'acide  urique 30,21 

Soufre  total,  exprimé  en  SO»  anhydre 0,1266 

—  —       en  soufre 0,0506 

Acide  sulfurique  total  (des  sulfates  et  phénols-sulfates)  exprimé  en  SO^.       0,0834 
—  —  —  —  —  en  soufre.       0,0333 

1.  H.  MoREiONB,  Journ,  pharm.  et  chim,,  oct.  etnov.  1898. 


ÉTUDE  SUR  LA  CYSTINURIE.  279, 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total). 34,10 

Rapport  du  soufre  total  h  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total) 543 

Betnargue.  —  Cette  urine  ne  correspondant  pas  à  24  heures,  les  rapports 
urinaires  seuls  nous  intéressent  dans  ces  conditions. 

Dans  cette  urine,  comme  dans  la  suivante,  la  présence  de  quelques  éléments 
du  rein  se  trouve  expliquée  par  ce  fait  qu'elles  ont  été  recueillies  après  plu- 
sieurs crises  rénales  successives. 

La  glucose  et  les  pigments  biliaires  n'ont  été  rencontrés  dans  aucune  urine^ 


Urine  n«  2.  —  o  novembre  1895. 

CARACTÈRES  OiNÉRAUX 

Volume 1 420  cm.  cubes. 

Densité  à  i5^ 1,008. 

Réaction Très  légèrement  acide  au  tournesol. 

Couleur Jaune  très  clair. 

Aspect La  transparence  n'est  pas  nette. 

Dépôt  (examen  microscopique).  Dépôt  blanchâtre,  peu  abondant.  Au  micro- 
scope, on  trouve  des  cristaux  caractéris- 
tiques de  cystine  ;  pas  d'acide  urique.  Cel- 
lules épithéliales  de  la  vessie,  des  uretères, 
du  vagin  et  quelques  éléments  du  rein. 

•       *  ■      « 

nOSAGB  DES  ÉLÉMENTS  DISSOUS 

gr- 

Azote  de  l'urée 3,264 

Urée '. 6,994 

Azote  total 4,131 

Rapport  azoturique  (p.  100  d'azote  total) (79)  77 

Acide  urique 0,213 

Rapport  de  l'urée  à  l'acide  urique 32,83 

Acide  phosphorique  anhydre  P>0^ 0,456 

Rapport  de  l'acide  phosp^orique  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total;.  11,03 

—  —               —              à  l'azote  de  l'urée  (p.  100  d'urée).  .  6,52 
Soufre  total  exprimé  en  SÔ»  anhydre 0,7258 

—  —  en  soufre 0,2903 

Acide  sulfurique  total  (des  sulfates  et  phénols-suif.)  exprimé  en  SO'.        0,3992 

—              —              —                 —                 —    en  soufre.        0,1596 
Soufre  incomplètement  oxydé  exprimé  en  SO^ 0,3266 

—  — .  .      —         —       en  soufre 0,1306 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total 45 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total)  ....  7 

Chlorures  exprimée  en  chlorures  de  sodium 4,26 

Résidu  fixe  total 16,40 

Rapport  de  l'urée  au  résidu  fixe  (p.  100  de  résidu  fixe) 42,6 

Cystine  (d*après  le  procédé  Mester) 0,307 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  SC  (p.  100  de  SO^)  .  .  .  76,94 

Albumine 0,319 
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Urinen^  S.  —  15  décembre  f895. 

CARACTiRES  GÉNÉRAUX 


«        • 


Volume 1 100  cm.  cubes. 

Densité  à  iS"* 1,016. 

Réaction Légèrement  acide  au  tournesol. 

Couleur Jaune  très  clair,  h  reflet  verdÂtre. 

Aspect Transparente  (après  repos). 

Dépôt  [examen  microscopique).  Dépôt  blanch&tre  de  paillettes  nacrées  con- 
stituées presque  entièrement  par  des  cris- 
taux de  cystine.  Point  de  cristaux  d'acide 
urique.  Quelques  plaques  de  cellules  épi- 
théliales  de  la  vessie.  On  ne  trouve  pas  de 
tubes  du  rein. 

DOSAGE  DES  ÉLÉMENTS  DISSOUS 

g""- 

Azote  de  l'urée • ■.-...  8,619 

Urée /.'.:.:::  18,471 

ÂEOte  total • 10,494 

Rapport  azoturique  (p.  100  d'azote  total) (824)  80,1 

Acide  urique 0,633 

Rapport  de  l'urée  à  l'acide  urique 28,28 

Acide  phosphorique  anhydre  P'0« 1,402 

Rapport  de  l'acide  phosphorique  anhydre  à  l'azote  total  (p.  100 

d'azote  total) 13,36 

Rapport  de  l'acide  phosphorique  anhydre  à  l'urée  (p.  iOO  d'urée).  .  7,58 

Phosphore  incomplètement  oxydé,  exprimé  en  P>0>  anhydre  .  .  .  0,00918 
Rapport  du  phosphore  incomplètement  oxydé  au  phosphore  total 

(p.  100  de  phosphore  total) *.  0,660 

Soufre  total  exprimé  en  acide  sulfurique  anhydre.  ...   .  .   ...  1,809 

—              —      en  soufre 0.723 

Acide  sulfurique  total  exprimé  en  SO^  anhydre  ..........  1,097 

—  —  .               —  .   .       en  soufre. 0,439 

Soufre  incomplètement  oxydé,  exprimé  en  SO'  anhydre 0,712 

—  —                 —          —      en  soufre 0,284 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total)  .•...•.•.•.-.  . 30,35 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total)  ....  6,88 

Chlorures  exprimés  en  chlorure  de  sodium 14,45 

Résidu  fixe  total 49,72 

Rapport  de  l'urée  au  résidu  fixe  total  (p.  100  de  résidu  fixe).  .  .  .  37,15 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester).  * 0,612 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO') 55,78 


Urine  n»  4.  —  28  décembre  4895. 

»  «  •  •      ■      • 

CARACTÈRES  GÉNÉRAUX 

*  .  •         •         •         •  ♦ 

Volume 1 075  cm.  cubes. 

Densité 1,024. 

Réaction Acide  au  tournesol. 

Couleur Jaune  très  clair. 

Aspect Transparente  (après  repos). 
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Dépôt  (examen  microscopique).    Dépôt  blanchâtre  assez  abondant  :  cristaux 

de  cystine  sans  acide  urique.  Quelques 
cellules  épithéliales  ;  pas  de  cylindres  dii 
rein.  L'absence  d'acide  urique  explique  la 
couleur  gris  blanchâtre  du  dépôt. 

DOSAGE  DBS  ÉLiMEXTS  DISSOUS 

•    •           gr. 

Axote  de  l'urée. 8,386 

Crée ^  .   .  17,970 

Aiotc  total ..-.-. 10,387 

Rapport  azoturique  (p.  100  d'azote  total) (80,7)  78,7 

Acide  urique 0,540 

Rapport  de  l'urée  à  l'acide  urique 33,27 

Aeide  phosphorique  anhydre  P^O^ \ 1,794 

Rapport  de   l'acide  phosphorique  anhydre  à  l'azote  total  (p.  100 

d'azote  total , 17,28 

Rapport  de  l'acide  phosphorique  anhydre  à  l'urée  (p.  100  d'urée).  .  9,96 

Phosphore  incomplètement  oxydé  exprimé  en  P^O^ 0,0105 

Rapport  du  phosphore  incomplètement  oxydé  au  phosphore  total 

(p.  100  de  phosphore  total) 0,581 

Soufre  total  exprimé  en  acide  sulfurique  anhydre  SO^ 1,9857 

—      .       .  —      en  soufre ;   .   .   .   .  0,7942 

Acide  sulfurique  total  exprimé  en  SO^  anhydre 1,3523 

—  —                 —        .  en  soufre 0,5409 

Soufre  incomplètement  oxydé  exprimé  en  SO^  anhydre 0,6334 

—  —                 —         —       en  soufre 0,2533 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé-  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total) ..*.:::::::. 31,89 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total)  ....  7,64 

Chlorures  exprimés  en  chlorure  de  sodium 9,30 

Résidu  fixe 43,75 

Rapport  de  Furée  au  résidu  fixe  (p.  100  de  résidu  fixe) 41,07 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester) 0,458 

Cystine  déposée 0,293 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO^) 33,87 


Urine  n""  6  (salicylate  de  soude).  —  29  décembre'  1895, 

CARACTÈRES  GÉNÉRAUX 

Volume 1 220  cm.  cubes. 

Densité  à  U" 1,022 

^faction Rougit  plus  nettement  le  tournesol  que  la 

précédente. 

Couleur jaune  clair. 

Aepecl transparente  (après  repos). 

Dépôt  'exqmfin  microscopique).    Dépôt  un  peu  plus  abondant  que  celui  de 

l'urine  précédente,  rendu  jaunAtre  parla 
présence  de  cristaux  briquetés  d'acide 
urique  très,  nets  mélangés  aux  cristaux 
.  de  cystine.  Quelques  cellules  épithéliales  ; 
pas  de  cylindres.  L'urine  donne  la  réaction 
de  l'acide  salicylique. 


2^2  H.   M0REI6NE. 

DOSAGE  DBS  ÉLÉMENTS  DISSOUS 

Azote  de  Turée 8,581 

Urée 18,387 

Azote  total 10,405 

Rapport  azoturique  (p.  100  d'azote  total) (82,4)  80,4 

Acide  urique 0,709 

Rapport  de  l'urée  à  l'acide  urique 26.93 

Acide  phosphorique  exprimé  en  P*0'  anhydre 1,162 

Rapport  de  l'acide  phosphorique  anhydre  à  l'azote  total  (p.  100 

d'azote  total 114 

Rappqrt  de  Tacide  phosphorique  anhydre  à  l'urée  (p.  100  d'urée)  .  6,32 

Phosphore  incomplètement  oxydé  exprimé  en  P*  0^  anhydre  .  .  .  0,01007 
Rapport  du  phosphore  incomplètement  oxydé  au  phosphore  total 

(p.  100  de  phosphore  total) 0,889 

Soufre  total  exprimé  en  SO'  anhydre 2.0542 

—  —       en  soufre 0,8216 

Acide  suIfUrique  total  exprimé  en  SO*  anhydre 1,3969 

—  —  en  soufre 0,5394 

Soufre  incompIètenMnt  oxydé  exprimé  en  SC  anhydre 0,6573 

—  —  —         _       en  soufre 0,2620 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total) 32 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total 7,76 

Chlorures  exprimés  en  chlorure  de  sodium 1 0,55 

Résidu  fixe  total 48,49 

Rapport  de  l'urée  au  résidu  fixe  total  (p.  100  de  résidu  fixe).  .  .  .  37,91 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester) 0,462 

Cystine  déposée 0,390 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO^ 33.02 


Urine  n»  6.  —  30  décembre  1895. 

CARACTÈRES  GÉNÉRAUX 

Volume 890  cm.  cuhes. 

Densité  à  15^ 1,021. 

Aéaction Nettement  acide  au  tournesol. 

Couleur Jaune  clair. 

Aspect Transparente  (après  repos). 

Dépôt  (examen  microscopique).    Dépôt  jaune  blanchâtre  comme  le  précédent, 

dans  lequel  on  remarque  des  cristaux  de 
cystine  et  d'acide  urique.  On  ne  voit  pas 
de  cellules  épithéliales  ni  de  cylindres  du 
rein.  L'urine  donne  encore  la  réaction  de 
l'acide  salicylique. 

DOSAGE  DES  ÉLÉMENTS  DISSOUS 

gr. 
Azote  de  l'urée ^ 7,781 

Urée 16.67:j 

Azote  total 9,316 

Rapport  azoturique l83,5)  81,5 

Acide  urique 0,633 

Rapport  de  l'urée  à  l'acide  urique 26,34 

Acide  phosphorique  en  V^O^  anhydre 1,208 


ÉTUDE  SUR  LA  CTSTINURIE.  283 

Rapport  de  l'acide  phosphorique  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total).  12,97 

—  —  —  à  l'urée  (p.  100  d'urée) 7,24 

Soufre  total  exprimé  en  acide  sulfurique  anhydre  SO^ 1,7533 

—  —       en  soufre 0,7013 

Acide  sulfurique  total  exprimé  en  SO^  anhydre 1,2546 

—  —  —      en  soufre 0,5018 

Soufre  incomplètement  oxydé  exprimé  en  SO'  anhydre 0,4989 

—  —  —  —       en  soufre 0,1993 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total) 28,40 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total) 7,S3 

Chlorures  exprimés  en  chlorure  de  sodium 7,20 

Résidu  fixe  total 37,42 

Rapport  de  l'urée  au  résidu  fixe  (p.  100  de  résidu  fixe) 44,56 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester) 0,303 

Cystine  déposée  (n'a  pas  été  dosée,  mais  était  en  plus  petite  quantité 

que  dans  les  deux  urines  précédentes) 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO 3) 24,16 


Urine  n«  7.  —  /•'  novembre  1896. 

CAHACTiRBS  OÏNIËRAUX 

Volume 1 470  cm.  cubes. 

Densité  à  i5^ 1,017. 

Rùiction Franchement  acide  au  tournesol. 

Couleur Jaune  clair. 

AMpect  • Transparente,  avec  quelques  paillettes  d'un 

gris  blanchâtre  en  suspension.  A  l'émis- 
sion  l'urine  était  claire  ;  le  dépôt  ne  s'est 
formé  que  plus  tard,  comme  il  est  arrivé 
pour  la  plupart  des  autres  urines. 

Dépôt  {examen  microscopique).    Quelques  cristaux  hexagonaux  de  cystine; 

pas  d'acide  urique  ;  quelques  cellules  épi* 
théliales  du  vagin  et  de  la  vessie  ;  pas  de 
cylindres  urinaires.  «  Le  dépôt  ayant  été 
conservé,  j'ai  pu  y  rechercher  et  constater 
plus  tard  la  présence  de  la  tyrosine.  » 

DOSAGB  DBS  ÉLÉME!«TS  DISSOUS 

Aiotc  de  l'urée 14,203 

Crée 30,435 

Azote  total 16,801 

Rapport  azoturique  (p.  100  d'azote  total) (84,5)  82,5 

Acide  urique 0,882 

Rapport  de  l'urée  à  l'acide  urique 34,5 

Acide  phosphorique  exprimé  en  P^O»  anhydre 2,585 

Rapport  de  Tacide  phosphorique  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total).  15,32 

—  _  _  à  l'urée  (p.  100  d'urée) 8,48 

Soufre  total  exprimé  en  acide  sulfurique  anhydre  SO^ 2,9072 

—  —       en  soufre 1,163 

Adde  sulfurique  total  exprimé  en  SO^  anhydre 4,0744 

—  —  —       en  soufre 0,8297 

Soufre  incomplètement  oxydé  exprimé  en  SO'  anhydre 0,8328 

—  —  —  en  soufre 0,3331 


284  H.  MOREIGNB. 

Rapport  du  soufre  încomplètemont  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total) 28,64 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total) 6,06 

Chlorures  exprimés  en. chloi*ure  de  sodiuDi 11,02 

Résidu  fixe  total 63,35 

Rapport  de  l'urée  au  résidu  fixe  total  (p.  100  de  résidu  fixe)  ....  48,04 

Magnésie  totale 0,206 

Chaux  totale 0,239 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester) 0,512 

Rapport  de  la  cystine  h  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO') 24,20 

Albumine  (non  rétractile) 0,126 


Urine  n»  8.  —  13  juillet  1897. 

CARACTÈRES  GÉNÉRAUX 

Volume 1  020  cm.  cubes. 

Densité  à  iô^ 1,023. 

Réaction Nettement  acide  au  tournesol. 

Couleur Jaune  légèrement  verdàtre. 

Dépôt  {examen  microscopique).  Dépôt  grisâtre  formé  de  quelques  gros  cris- 
taux d'acide  urique  et  de  cristaux  de  cys- 
tine beaucoup  plus  nombreux;  présence 
en  quantité  très  appréciable  de  tyrosine. 
Quelques  cellules  épithéliales  ;  pas  de  tubes 
du  rein. 

Leucine  et  tyrosine Présence  de  la  leucine  dans  la  partie  soluble 

de  l'urine  et  de  la  tyrosine  dans  le  dépôt. 

Albumine Traces  appréciables  d'albumine  non  rétractile. 

DOSAGE  DES  ÉLÉMENTS  DISSOUS 

gr- 
Azote  de  l'urée  (urine  traitée  par  le  sous-acétate  de  plomb)  [A]. .  .        7,097 

L'rée  correspondante  [A] 15,208 

Azote  de  l'urée  (urine  traitée  par  le  réactif  phosphotungstique)  [B]  .        6,277 

Urée  correspondante  [B] 13,451 

Azote  total 8,698 

Rapport  azoturique  [A] (81,6)  79,6 

Rapport  azoturique  [B] (72,1)  70,1 

Acide  phosphorique  exprimé  en  acide  P^O*  anhydre 1,513 

Rapport  de  l'acide  phosphorique  à  l'azote  total 17,39 

—  —  —  à  l'urée  [A] 0,95 

Soufre  total  exprimé  en  acide  sulfurique  SO^  anhydre 1,6320 

—  —^     en  soufre 0,6528 

Acide  sulfurique  total  exprimé  en  SO^  anhydre 1,0296 

—  —  —       en  soufre 0,4118 

Soufre  incomplètement  oxydé  exprimé  en  SO^  anhydre 0,6024 

—  —  —  —      en  soufre 0,2409 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total) 36,9 

Rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total 7,5 

Résidu  fixe  total 39,32 

Matières  minérales  totales 12.59 

Matières  organiques  totales 26,72 

Rapport  de  l'urée  au  résidu  fixe  total  (p.  100  de  résidu  fixe;  ....  38,6 


ÉTUDE  SUR  LA   CYSTINURIE.  285 

Rapport  de  l'urée  aux  matières  organiques  totales  (p.  100  de  matières 

organiques) 56,9 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester) 0,491 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO^) 47,6 

Urine  no  9  (1).  —  50  janvier  1898. 

CARACTéRBS  oéifBRAUX. 

Volume 1180  cm.  cubes. 

Béactian Franchement  acide  au  tournesol. 

Couleur .    Jaune  clair. 

Aspect Transparente  (après  repos). 

Dépôt  (examen  microscopique) .    Dépôt  gris  blanchâtre  ;  cristaux  de  cystine 

sans  acide  urique.  Présence  de  la  tyrosine. 
Quelques  cellules  épithéliales  de  la  vessie 
et  du  vagin.  Pas  de  cylindres  urinaires. 

Leucine  et  tyrosine Présence  de  la  leucine  dans  la  partie  solubie 

l'urine  et  de  la  tyrosine  dans  le  dépôt. 

AUumine Traces  d'albumine  (non  rétractile). 

DOSAGE  DXS  ÉLÉIIBNTS  DISSOUS 

gf. 

Aiote  de  l'orée  (urine  traitée  par  le  sous-acétdte  de  plomb)  [A].  .  .  9,670 

Crée  correspondante  [A] 20,722 

Axote  de  l'urée  (urine  traitée  par  l'acide  phospho  tungstique)  [B] .  .  8,292 

Urée  correspondante  [6]  .... 17,769 

Azote  total 12,165 

Rapport  azoturique  [A]  (cette  urine  n'a  pas  reçu  de  chloroforme).  .  79,4 

Rapport  azoturique  ]6]  (  —  —  _        ).  .  68,1 

Soufre  total  exprimé  en  acide  sulfurique  anhydre  SO^ 2,2502 

—  —en  soufre 0,9000 

Acide  sulfurique  total  exprimé  en  SO'  anhydre 1,8493 

—  —  —     en  soufre 0,6197 

Soufre  incomplètement  oxydé  exprimé  en  80 3  anhydre 0,7009 

—  —  —  —      en  soufre 0,2803 

Rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  (p.  100  de 

soufre  total) 31,2 

Report  du  soufre  total  à  l'azote  total  (p.  100  d'azote  total) 7,48 

Cystine  (d'après  le  procédé  Mester) 0,487 

Rapport  de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique  (p.  100  de  SO*) 31,4 

Cystine  (dosée  au  polarimètre,  d'après  mon  j^rocéc/^) 0,401 

1.  J'ai  dosé  le  carbone  total  dans  cette  urine  et  j'ai  constaté  que  le  rap- 
port du  carbone  total  à  l'azote  de  l'urée  (ou  au  carbone  de  l'urée)  est  très 
sensiblement  augmenté. 

Cette  urine  n'ayant  pas  reçu  de  chloroforme,  il  n'a  pas  été  nécessaire  de 
corriger  le  nombre  représentant  le  rapport  azoturique. 

Quant  à  la  leucine  et  à  la  tyrosine f  j'ai  déjà  dit  que  ces  deux  corps  n'ont 
été  recherchés  que  dans  les  dernières  urines  analysées. 


AHCB.   DE  MÉD.   BXPI^R.  «  TOME   XI.  19 


•(tOS  »P  001  -d) 
onbunjint 

e 

■♦   00    r- 

o»   r-   00 

«^     »     M 
ço    a-'5    et 

r^  in   n 

99    CD 

•^                  •» 

CO     •♦ 
co     99 

9«     CD    «^ 

•te             »              «te 

•♦    r-   i»* 
99    ■*    eo 

orme 

&      ' 

r~    04   00 

o     ^    ift 

«o    <o    -* 

99     CO 

CD     O 
•>♦     CO 

•te         *k 

**  S  e: 

«H     os     00 

an    •*    •♦ 

•te          »k           «k 

•(-ira&o  «oa^ttvoi  op  ooi  *d) 
s^n.i'op  iJoddvH 

tt 

tt     »      e 

a      a 

et 

•     CD      • 

an 

• 

•(soxy  89J9t)Hm  op  ooi  'di 
o^jnj  op  iJoddvH 

• 

o    W    f- 

co   ««i    o 

•^          «k          «tk 

0*     1-     -^ 

<-^     00 

r-    ■* 

co    •* 

S  s  . 

•>     ■>    a 

00     00 

•*   eo 

-G         § 

1 

• 

••opnoi 

^      « 

a      c      s 

a      a 

99 

CD 
99 

2     -S 

i  1 

•d 

t 

m 

1 

S 

m 

9 

9xy  npis^H 

&      * 

O     R>9     3» 

•*    r-    r^ 

•«           as           » 

ce     0>    CO 

^^    •♦    •* 

OS     99 
00    1- 

an    91 
eo   eo     _ 

eo    os 

CD    co 

•(opjnpoOl  'd; 

• 

(N     oc     00 
an    a!)    Od 

*k           «te           «v 

CD    c^    Oa 

éo     99 

•K              «te 

CD   r- 

Oi    an 

•<•    os     a 

00   os 

S       d 

o      ta 

(pnoî  «ïow.p  001  d) 
I«l(n  010W.I  ?  ,Oid  «P  lJodd«H 

e 

co     CD     00 
^    eo    G4 

•te         •«,          • 

i»*    eo    ï- 

o    r- 

•*•    os 

i«4     99 

an   r- 

9       o 

cr     -*^ 

ojp^qnv  enbiJoi(d8oqd  opioy 

• 

u       s 

60 

CD     99     H»* 

»2   o   05 
•♦    •♦    r- 

«V                ■«                •» 

o    ^^    ■»« 

99     OO 
CD    O 
■^     99 

•te                «te 

â  2    . 

an    an     » 

99     ^ 

es        a> 

•d 

1 

m 

•((«^in  «low.p  001    d) 
(V)<n  9J)no8  np  tJoddvH 

o   00    •*i' 

«^     00     CD 

•^          «k          «b 

r-    CD    r- 

CD     CO 

•te           •» 

an   O  OO 
os    an   •* 

•te          »          «te 

CD    r-   r- 

es        *© 

3      fi 

\\n\ox  ojjnos  9p  001  "d) 
ppXxo  'om  9jjno8  np  uoddvH 

CO 

o   an    Cï 

o     co      00 

•>            «s             •» 

ao    o»    v« 
■^   co    co 

o    «^i 

99    OO 

CO     99 

CD     os     99 

•te                «S                «k 

00    CD     ^ 

99    eo    eo 

t    a 

1 

'9Jip^qn«  (OS  Q^ 

çuiudxo 

9pXxo  iaom9)9iduiooai  ojjnos 

te 

CD    o     -^ 
CD     99     co 
99     •*     CO 

CO   r»    CD 

CO    os 
r-   00 
:ff    os 

CD     •* 

00    -•    os 

99     91     o 
CO     O     O 

00    CO   r- 

en        -** 

fi       9 

o   o    o 

O     O 

o    o   o 

'9jpiCqa«  (OS  °o 

9aiudz9 

]vxùi  9nb{jnj|nB  9piov 

&  • 

^   r-    «M 
Oi   a   m 
co   o    ro 

os    CD 

os      »C 
co     99 

•*   CD   co 

•>♦    o:    ^ 
r-    g    -^ 

o    «N     ^p« 

^^     i»« 

99    «H     ^ 

^OjpXqmi  tOS  0® 
^mijoxo 

M) 

00   o   r- 
ifi    Os    « 

91     o    00 

f    00    OS 

*          «^          «k. 

99     CO 

•*»•    eo 
SA    an 
o    r^ 

•te               «te 

99     ^ 

99    O     91 

S    ^     S 

OS    CO     99 

99    ^     99 

g      1 

2     g 

*9nbun  opiov  I  ^ 
99Jnj  9p  ^JodoHH 

00 

co    00    r» 

00    99     99 

•»           «te           ait 

99     00     co 
CO     99     CO 

CO     •♦ 

OS   co 

ifi    CD 
99    99 

CO 

ou       9-^ 

►®       2  S 

'9nbun  9ppv 

CO   co   O 
««    ao    •* 

99     CD     aA 

•k              •<.               »> 

O     O     O 

OS    co 
o   co 

•>.         «te 

00 

00      «      e 

fi      g-S 

o 

» 

^ 

'(onbnsJSumoqdsoqd 

9pi3«  t  jvd  s99)i«Jt  toaun) 

sonbunion  sitjoddv^i 

• 

a      e      c 

a     a 

«    O   OO 

1-     CD 

5     3"^ 
S  i  "  o. 

5^^ -S 

o 

•te 

1                 ^ 

O   i«4    r* 

r-    o    00 
1-   00    r- 

o    ^ 
00   00 

an    CD    "^ 

•te           «k           •• 

91     os     os 

OO    r-    l'- 

a s.»  ^ 
.s  cr  a>  ^^ 

«0  o  s 

««   G,  s    » 
*-    «    o  «TD 

en   ^  ^3    ai 

•d 

8 

'so^iiuojoioiqo  89U!j;i 

(jcioi  otox«.p  001  'd) 

SQnbuniozv  8)joddc>{ 

o^  -^  f*. 
oT  fN   o 

t^    00    00 

•*    an 

•te           «te 

99     CO 

00     00 

an   co 

OO     00 

i 

'{9%0%  9»0ZV 

é  • 

•»*    «^   r- 

CO    o     00 

•H    ««    co 

an    CD 

CD     -v* 

•*    eo 

•^   OO    »n 

o     os     CD 

00    co    «H 

««   ^   o 

o    os 

co    00     99 
^4             ^4 

•o?jn 

(A 

-t    ^-   o 
o>    r^    r^ 

0>     •♦     Ci 

r-    an 
00   r- 

co     CD 

an    00    99 

eo    O    91 
-*   99   r- 

CD   00    r- 

00     CD 

o   sn   o 

co     iv4     99 

»   a>  U    Sk 

"^      **      <.^       «0 

•09jnj  op  ojozy 

CD 

•♦     Oi     CD 
CD     ^     00 
91     CD     CO 

00   00 

eo    r-   O 

o    os   r» 

99     o     CD 

g  »  î5  o 

o       a 
•a      -a 

CO     00     00 

00   r- 

•*    r-   os 

•8oaian  89p  aot»i»oai8WI 

e 

55 

99     co     -» 
e       e       e 

55   Z   S!: 

an    CD 
e       o 
2^    ïr 

r-  00    OS 

o       o       e 

»:  5?:  ?: 

ÉTUDE  SUR  LA  CYSTIRURIE. 


287 


REPRÉSENTATION    GRAPHIQUE   DES   PRINCIPAUX   RÉSULTATS 

DES   ANALYSES 


100 
90 
80 
10 

:?_i — 1 — 

1 

1 

•-h- 

1 
1 
1 

t                1 
1                1 

1                1 
58p            [ 

1               ! 

• 

1               1 

1 
1 

1 

1 

1 

1 
In 

1 

1 

60 

kf  ! 

1 
1 

1 

1 
1 

1 

50 

1 

1 

1 

1 
1 

1 

M> 

1 

1 

1 
1 
t 

30 

1 
1 
1 

1 
1 
1 

20 

1 
1 

1 

1 
1 
1 

lO 

1 
1 
1 

1 
• 

• 

1              1 

1 

N^l 


6 


8 


9   Y 


Représentation  graphique  des  rapports  azoturiques. 

OX.  —  Valeurs  des  rapports  (p.  100  d*asote  toUl). 

OY.  —  Désignation  des  urines. 

RN.  —  Rapport  asotariqne  normal  moyen. 
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Représentation  graphique  des  rapports  de  l'urée  aux  matières  fixes. 

OX.  ~  Valetirs  dea  rapports  (p.  100  de  matières  fixes). 
OY.  —  Désignation  des  urines. 
RN.  —  Rapport  normal  moyen* 
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Représentation  graphique  des  rapports  du  soufre  inc.  oxydé  au  soufre  total« 

OX.  —  Valeurs  des  rapporte  (p.  100  de  Montre  total). 
OY.  —  Désignation  dea  nrinet. 
RN  —  Rapport  normal  moyen. 


Ileprésentation  graphique  des  rapports  de  la  cystine  (procédé  Mester)  à 

l'acide  sulfurique. 

OX.  —  Valeurs  des  rapports  (p.  100  de  SO»). 
OY.  —  Désignation  des  urines. 
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9  Y 


Représentation  graphique  des  rapports  de  l'urée  à  l'acide  urique. 

OX.  —  Valeara  des  rapports. 
OY.  —  Désignation  des  urines. 
RN.  —  Rapport  normal  moyen. 


A.  Représentation  graphique  des  rapports  de  Tacide  phosphorique  à 

l'azote  total. 
V.  Représentation  graphique  des  rapports  de  l'acide  phosphorique  à  l'urée. 

RN.  —  Rapport  do  P*0*  A  l'azote  total  normal  moyen. 
RN*.  —       —  —    à  l'urée  —       — 

OX.  —  Valeurs  des  rapports  (p.  100  d*asote  total  ou  d'urée). 
OY.  —  Désignation  des  urines. 
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VI.    EXAMBN   DES   RÉSULTATS   FOURNIS   PAR   LES   ANALYSES 

PRÉCÉDENTES.    —   DÉDUCTIONS. 

I.  —  Si  l'on  considère  l'ensemble  des  caractères  physi- 
ques de  ces  urines,  on  remarque  qu'elles  sont  acides  au  tour- 
nesol, de  couleur  jaune  clair,  à  reflet  verdfttre  et  qu'elles 
abandonnent  généralement,  quelques  heures  après  rémis- 
sion, de  la  cystine  à  Tétat  sédimenteux  :  ce  sont  là  des  carac- 
tères communs  aux  urines  cystinuriques. 

Dans  les  circonstances  ordinaires,  il  ne  se  forme  pas  de 
dépôt  d'acide  urique.  Celles  qui  correspondent  à  l'action  du 
salicylate  de  soude  laissent  déposer,  au  contraire,  des  cris- 
taux très  nets  de  cet  acide  mélangés  aux  cristaux  de  cystine  : 
c'est  le  cas  du  n^  5  et  même  du  n^  6  qui  contient  encore 
une  certaine  quantité  d'acide  salicylurique  facile  à  déceler 
par  le  perchlorure  de  fer.  L'acidité  de  ces  urines  est  en 
effet  augmentée  et  Ton  sait,  d'autre  part,  que  le  salicylate 
de  soude  facilite  l'élimination  de  l'acide  urique. 

J'ai  constaté  la  présence  de  la  leucine  et  de  la  tyrosine. 
La  recherche  de  la  glucose  et  des  pigments  biliaires  a  été 
négative.  Quant  à  l'albumine,  elle  a  été  rencontrée  dans 
quelques  urines,  mais  en  quantité  extrêmement  minime. 
Cette  albumine  n'est  pas  rétractile  et  on  sait  que  cette  pro- 
priété s'observe  surtout  dans  le  cas  où  l'albuminurie  est 
peu  intense  et  passagère.  D'après  certains  auteurs,  elle  serait 
l'indice  d'un  trouble  dans  les  fonctions  des  reins  sans  lésion 
anatomique  de  ces  organes.  Sa  présence  peut  s'expliquer 
très  vraisemblablement,  en  effet,  par  l'irritation  mécanique 
produite  sur  le  rein  par  l'élimination  prolongée  de  cristaux 
de  cystine.  On  pourrait  attribuer  à  un  phénomène  d'irrita- 
tion analogue  certains  cas  de  cystite  que  l'on  a  quelquefois 
rencontrés  chez  des  cystinuriques  en  l'absence  de  calculs 
urinaires.  La  quantité  un  peu  plus  grande  d'albumine  que 
Ton  trouve  dans  les  urines  n^  1  et  n^  2  doit  être  mise,  sans 
aucun  doute,  sur  le  compte  des  nombreuses  crises  rénales 
qui  se  sont  succédé  à  Tépoque  où  on  les  recueillait. 

La  recherche  de  l'indican  a  confirmé  ce  que  quelques 
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auteurs  avaient  déjà  observé,  à  savoir  qu'il  est  plutôt  diminué 
qu'augmenté  dans  les  urines  des  cystinuriques. 

II.  —  Les  urines  n^  1  et  n^  2  ont  été  recueillies  dans  des 
conditions  spéciales  que  nous  connaissons  par  T histoire  de 
la  maladie  :  nous  venons  de  dire  qu'elles  correspondent  à 
une  période  de  coliques  où  la  malade  n'a  pu  s'alimenter  et 
n'a  pris  que  du  bouillon;  aussi,  n'est-il  pas  surprenant  de 
voir  combien  elles  sont  pauvres  en  éléments  fixes.  De  plus, 
l'urine  n9  1  résulte  d'une  seule  émission  qui  a  eu  lieu  après 
une  anurie  de  36  heures;  dans  ces  conditions,  il  est  bien 
évident  que  les  rapports  urinaires  seuls  peuvent  nous  inté- 
resser dans  une  certaine  mesure.  La  crise  fort  douloureuse 
et  Tanurie  qui  en  est  résultée  et  qui  a  permis  aux  matières 
extractives  de  s'accumuler  dans  l'organisme  expliquent  la 
diminution  extrêmement  considérable  qu'a  subie  le  rapport 
azoturique  de  cette  urine. 

Le  n^  2  représente  l'ensemble  des  matériaux  urinaires  de 
24  heures.  Les  circonstances  un  peu  spéciales  dans  lesquelles 
elle  a  été  recueillie  n'ont  pas  apporté  de  troubles  apparents 
dans  la  nutrition,  car  les  résultats  de  Tanalyse,  considérés 
en  valeur  relative,  cadrent  assez  bien  avec  ceux  des  autres 
urines  correspondant  à  des  époques  où  la  cystinurique  se 
trouvait  dans  des  conditions  normales. 

Au  premier  abord,  on  pourrait  peut-être,  en  ce  qui  con- 
cerne les  urines  n*»  1  et  n^  2,  faire  l'objection  suivante  :  l'al- 
bumine qu'elles  contiennent  n'est-elle  pas  la  cause  princi- 
pale contribuant  à  abaisser,  dans  d'aussi  grandes  proportions, 
le  rapport  azoturique  et  à  augmenter  le  rapport  du  soufre 
incomplètement  oxydé  au  soufre  total?  —  Je  réponds  que  la 
chose  n'est  pas  possible.  Car,  si  l'on  veut  se  donner  la  peine 
d'évaluer  l'azote  de  cette  albumine  —  dont  la  quantité  est 
minime  —  et  le  retrancher  de  l'azote  total,  on  élève  à  peine 
le  coefficient  azoturique  de  1  p.  100. 

Le  soufre  de  cette  même  albumine  influence  encore  bien 
moins  le  coefficient  des  soufres,  en  raison  de  sa  faible  pro- 
portion dans  la  molécule  albuminoïde.  L'augmentation,  dans 
ce  cas,  ne  serait  même  pas  apparente. 

Pour  en  finir  avec  l'urine  n®  1,  je  ferai  remarquer  que  le 
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soufre  total  n'a  pas  dû  être  éliminé  en  totalité.  Le  rapport 
du  soufre  total  à  Tazote  total  de  cette  urine  est,  en  effet,  de 
5,13  p.  100,  alors  que  la  valeur  normale  moyenne  de  ce 
rapport  est  sensiblement  égale  à  7  p.  100.  Ce  résultat  ne 
peut  être  attribué  qu'à  deux  causes  :  soit  à  ce  que  nous  ne 
sommes  pas  ici  en  présence  de  Turine  de  24  heures,  soit  à 
ce  que  la  cystine  n'a  été  éliminée  que  partiellement,  en  mi* 
son  des  circonstances  exceptionnelles  dans  lesquelles  cette 
urine  a  été  recueillie. 

III.  —  Semblable  objection  doit  être  écartée  en  ce  qui 
concerne  les  autres  urines,  car  le  rapport  du  soufre  total  à 
l'azote  total  conserve  à  peu  près  une  valeur  identique  et  voi- 
sine de  la  normale.  Grâce  à  la  constance  de  ce  rapport,  on 
peut  conclure  qu'il  s'est  produit  une  élimination  assez  régu- 
lière et  complète  des  déchets  sulfurés  et  azotés  provenant 
des  matières  protéiques,  et  qu'il  n'y  a  pas  lieu  de  faire 
intervenir  des  phénomènes  appréciables  de  rétention  ou  de 
décharge  auxquels  il  serait  permis  de  songer  a  priori,  puis- 
qu'il y  a  là  un  filtre  rénal  à  franchir  et  un  réservoir  à  tra- 
verser, la  vessie. 

IV.  —  Ces  observations  faites,  si  nous  envisageons  l'en- 
semble des  analyses,  une  chose  frappe  immédiatement  Tat- 
tention  :  c'est  la  tendance  uniforme  qu'ont  les  résultats  de 
même  espèce  à  converger  dans  le  même  sem,  bien  que  les 
urines  aient  été  recueillies  à  des  époques  différentes  et  éloi- 
gnées les  uns  des  autres.  En  un  mot,  les  principaux  éléments 
de  chaque  analyse,  tels  que  le  rapport  azoturique,  le  rap- 
port du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total,  les 
diverses  formes  de  soufres  urinaires,  les  matériaux  fixes, 
le  rapport  de  l'urée  aux  matériaux  fixes  et  aux  matières 
organiques,  l'azote  de  l'urée,  l'azote  total,  etc.,  nous  four* 
nissent  les  mêmes  indications.  Les  urines  n^  1  etn^  2  ne  font 
même  pas  exception,  pas  plus,  d'ailleurs,  que  l'urine  n^  S 
qui  correspond  cependant  à  une  prise  de  salicylate  de  soude. 

Il  ne  s'agit  pas  ici  de  coïncidences  heureuses  :  les  soins 
apportés  à  cette  étude  et  le  nombre  d'analyses  faites  dans 
des  conditions  variées  suffisent  largement,  je  pense,  à  dis- 
siper tous  les  doutes  sur  ce  point. 
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Considérons  maintenant  chaque  élément  des  analyses  en 
particulier,  et  voyons  ce  qu'ils  nous  apprennent  : 

V.  —  Le  rapport  azottarique^  qui  acquiert  dans  cette 
étude  une  importance  spéciale  en  raison  de  sa  valeur  phy* 
siologique,  est  diminué  dans  des  proportions  considérables, 
et  cela  d'une  façon  constante  et  presque  identique  :  au  lieu 
de  sa  valeur  normale  sensiblement  égale  à  88  p.  100  d*azote 
total,  il  reste  dans  le  voisinage  de  80  et  descend  même  au- 
dessous.  Il  s'agit  ici,  bien  entendu,  du  rapport  azoturique 
correspondant  à  Tàzote  de  l'urée  dosé  après  avoir  déféqué 
l'urine  par  le  sous-acétate  de  plomb,  comme  on  le  fait  ordi-" 
nairement.  Le  procédé  à  l'acide  phosphotungstique  (voir 
précédemment)  donne,  avec  les  mêmes  urines  cystinuriques, 
un  rapport  azoturique  dont  la  valeur  n'est  plus  que  de  68 
ou  70. 

L'abaissement  du  rapport  azoturique  n'est  pas  dû,  ainsi 
qu'on  serait  porté  à  le  croire  au  premier  abord,  à  Tazote  de 
la  cystine  :  cet  azote,  en  admettant  même  qu'il  soit  entière- 
ment transformé  en  urée,  élèverait  à  peine  le  rapport  azo- 
turique de  1  ou  1,5  p.  100. 

La  diminution  de  ce  rapport  résulte  donc  de  V augmenta- 
tion de  toutes  les  matières  extractives  azotées  urinaires.  Par 
cette  expression,  j'entends  les  matières  azotées  autres  que 
l'urée,  au  nombre  desquelles  on  peut  signaler  la  cadavérine 
C*H**Az*  et  la  putresciiie  C*H"Az*  que  l'on  rencontre  régu- 
lièrement dans  la  cystinurie  et  dont  la  richesse  en  azote  est 
assez  grande. 

Ces  deux  diamines  ne  sont  certainement  pas  les  seules 
matières  azotées  autres  que  l'urée  venant  grossir  le  chiffre 
de  l'azote  total.  Leur  azote,  en  efiPet,  ajouté  à  celui  de  l'urée, 
serait  loin  de  suffire  à  rendre  normal  le  rapport  azoturique, 
car  la  quantité  de  ces  diamines  extraites  de  l'urine  est  rela- 
tivement faible.  Ainsi,  dans  une  urine  de  24  heures,  on  en 
a  trouvé  0  gr.  09  seulement.  En  admettant  une  quantité 
double  et  même  quintuple,  l'azote  correspondant  serait  en- 
core bien  insuffisant  à  donner  au  rapport  azoturique  une 
valeur  voisine  de  la  normale. 

Aux  diamines  précédentes,  il  y  a  lieu  d'ajouter  deux  corps 
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dérivés  des  matières  protéiques,  la  leucine  et  la  tyrosine, 
dont  j'ai  reconnu  l'existence  parmi  les  produits  éliminés  par 
les  urines  de  notre  cystinurique.  Dans  les  conditions  nor- 
males, ces  deux  corps  subissent  dans  l'économie  une  régres- 
sion plus  complète  et  disparaissent  en  venant  grossir  le 
chiffre  de  l'urée.  J'établirai  un  peu  plus  loin  Timportance 
physiologique  qui  s'attache  à  leur  présence. 

VI.  —  Le  rapport  de  turée  aux  matériaux  fixes  est  égale- 
ment diminué  :  nous  le  voyons  osciller  autour  de  40  (p.  100 
de  matières  fixes),  alors  que  sa  valeur*  normale  doit  être 
considérée  comme  égale  à  55.  Et  cependant,  on  peut  faire 
remarquer  que  les  rapports  obtenus  sont  plutôt  trop  forts, 
car  les  résidus  fixes  ont  été  déterminés  —  comme  on  le 
fait  toujours  —  au  bain-marie  et  à  l'étuve  à  100®  et  non 
dans  le  vide  et  à  la  température  ordinaire.  Or,  dans  ces  cir- 
constances, il  se  produit  nécessairement  quelques  pertes  par 
volatilisation,  pertes  qui  ont  pour  effet  de  diminuer  le  résidu 
fixe  et,  par  suite,  d'augmenter  le  rapport  de  l'urée  au 
résidu  fixe. 

L'urine  n®  5  a  son  rapport  représenté  par  37,71  ;  mais  il 
faut  tenir  compte  de  l'augmentation  qu'a  subie  le  résidu 
fixe,  par  suite  de  l'élimination  du  salicylate  de  soude;  en 
retranchant  de  l'extrait  sec  l'acide  salicylique  ou  salicylu- 
rique  éliminé,  on  obtiendrait  un  rapport  sensiblement  égal 
aux  précédents. 

Le  rapport  de  Curée  aux  matières  organiques  totales  se 
trouve  diminué  comme  le  précédent  et  comme  le  rapport 
azoturique. 

VII.  — Le  soufre  complètement  oxydé  «  SO*  des  sulfates 
et  phénols-sulfates  »  est  très  diminué  par  rapport  au  soufre 
total.  On  pourrait  penser  que  cette  diminution  provient 
d'une  élimination  exagérée  de  soufre  total,  pendant  que  le 
soufre  oxydé  reste  en  quantité  normale.  Il  n'en  est  rien; 
c'est  justement  l'inverse  qui  a  lieu,  ainsi  que  le  montrent 
les  analyses  :  c'est  bien  V acide  sulfurique  qui  diminue;  car 
non  seulement  la  quantité  de  soufre  total  en  valeur  absolue 
ne  permet  pas  une  telle  supposition,  mais  encore  le  rapport 
du  soufre  total  à  l'azote  total  est  normal. 
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Au  sujet  de  Facide  sulfurique  ou  de  son  rapport  au  soufre 
total,  je  ferai  remarquer  que,  parmi  les  éléments  de  Turine 
capables  de  donner  des  indications  précises  sur  Tétat  des 
oxydations  intra-organiques,  il  est  certainement  Tun  des 
plus  importants. 

•VIII.  —  Le  rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au 
soufre  total  doit  subir  forcément  des  .variations  en  sens  in- 
verse du  rapport  précédent,  puisqu'il  est  complémentaire  de 
ce  dernier.  Il  est  augmenté,  en  effet,  dans  [des  proportions 
extraordinaires  :  il  atteint  45  p.  100  dans  Turine  n®  2  et  ne 
descend  pas  au-dessous  de  28  on  30  p.  100  dans  les  autres. 
On  peut  se  faire  une  idée  nette  de  cette  augmentation  par 
l'examen  des  graphiques  et  en  se  rappelant  que  la  valeur 
normale  moyenne  de  ce  rapport,  d'après  mes  expériences 
personnelles  et  celles  de  quelques  auteurs,  s'éloigne  peu  de 
1*7  p.  100  du  soufre  total;  c'est  le  chiffre  admis  par  Mester 
et  celui  dont  je  me  suis  servi  pour  évaluer  encystine,  sui- 
vant son  procédé,  tout  le  soufre  incomplètement  oxydé  dé- 
passant cette  moyenne  de  17  p.  100.  —  On  pourrait  désigner 
cette  fraction  de  soufre  sous  le  nom  de  soufre  incomplète- 
ment oxydé  supplémentaire. 

IX.  — J'ai  montré,  en  parlant  de  lacystine^  qu'on  ne  peut 
compter  sur  le  procédé  Mester  pour  obtenir  des  résultats 
exacts  en  valeur  absolue,  parce  qu'il  faudrait  admettre  que 
tout  le  soufre  incomplètement  oxydé,  autre  que  le  soufre 
incomplètement  oxydé  considéré  comme  normal,  fût  néces- 
sairement du  soufre  appartenant  à  la  cystine;  or,  rien  ne 
prouve,  a  priori^  qu'une  partie  de  ce  soufre  (supplémen- 
taire) n'appartient  pas  à  d'autres  composés  sulfurés  incom- 
plètement oxydés. 

En  effet,  les  considérations  physiologiques  qui  découlent 
des  faits  déjà  exposés,  ou  de  ceux  qui  le  seront  plus  loin, 
établissent  que  la  cystinurie  tient  à  un  ralentissement  dans 
les  mutations  intra-organiques.  Il  serait  donc  logique  de  con- 
sidérer la  cystine,  produit  sulfuré  incomplètement  oxydé, 
comme  devant  varier  proportionnellement  à  l'insuffisance 
des  oxydations.  En  d'autres  termes,  le  procédé  Mester  don- 
nerait simplement  des  résultats  que  l'on  pourrait  considérer, 
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dans  une  certaine  mesure,  comme  parallèles  aux  quantités 
réelles  de  cystine  ou,  tout  au  moins,  comme  variant  dans 
le  même  sens  qu'elles. 

Dans  ces  conditions,  il  est  certain  que,  pour  des  rapports 
égaux  «  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  », 
si  la  quantité  de  soufre  total  de  Tune  des  urines  est  aug- 
mentée, Tacide  sulfurique  et  le  soufre  incomplètement  oxydé 
de  cette  même  urine  seront  évidemment  augmentés  dans 
les  mêmes  proportions.  Ceci  nous  explique  pourquoi,  dans 
Turine  n<>  7,  par  exemple,  où  le  soufre  total  et  l'azote  total 
indiquent  une  alimentation  assez  riche  en  matières  protéi- 
ques,  la  quantité  d'acide  sulfurique  et  de  soufre  incomplète- 
ment oxydé  (ou  encore  de  cystine)  est  plus  grande  en  valeur 
absolue  que  dans  T urine  n^  6,  alors  que  les  deux  rapports 
sont  à  peu  près  identiques  (28,6  et  28,4).  On  comprend 
également  que,  si  Ton  veut  se  faire  une  idée  exacte  des 
variations  de  la  cystine  par  rapport  à  l'acide  sulfurique,  on 
est  obligé  de  tenir  compte  des  valeurs  absolues  du  soufre 
total,  sans  quoi  on  s*expose  à  des  appréciations  erronées. 

Enfin,  le  fait  que  le  soufre  incomplètement  oxydé,  en 
valeur  absolue,  varie  chez  notre  cystinurique  dans  le  même 
sens  que  la  quantité  de  matières  protéiques  désassimilées, 
cadre  bien  avec  la  conclusion  qui  sera  tirée  de  celte  élude 
et  que  j'ai  formulée  plus  haut,  à  savoir  que  la  cystinurie 
doit  être  considérée  comme  un  état  résultant  d'une  diminu- 
tion dans  les  mutations  de  matières. 

Si  l'on  considère  le  graphique  traduisant  les  rapports 
de  la  cystine  à  l'acide  sulfurique,  un  peut  remarquer  qu'il 
est  sensiblement  parallèle  à  celui  qui  représente  les  rapports 
du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total. 

X.  —  Les  deux  ou  trois  dosages  de  cystine  déposée  ne 
nous  donnent  aucun  renseignement  précis,  puisqu'il  peut  en 
rester  en  solution  (Mester).  J'ai  donné  les  résultais  surtout 
à  titre  de  documents  et  aussi  pour  que  l'on  se  fasse  une 
idée  de  la  quantité  de  cystine  qui  peut  se  déposer  dans  une 
urine.  Cette  quantité  reste  toujours  inférieure  à  celle  calcu- 
lée par  le  procédé  Mester  et  à  celle  aussi  fournie  par  mon 
procédé. 
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J'ai  constaté^  chose  assez  singulière,  que  le  dépôt  se 
trouvait  augmenté  quelques  jours  après  émission  de  Turine, 
alors  même  que  cette  urine  avait  conservé  une  réaction 
acide  et  avait  été  préservée  de  la  fermentation  par  addition 
de  chloroforme.  J'ajoute  que,  en  général,  le  dépôt  de  cys* 
tine  ne  se  produit  que  plusieurs  heures  après  rémission, 
comme  si  ce  corps  existait  dans  l'urine  sous  forme  d'une 
combinaison  instable  détruite  par  les  agents  extérieurs,  ou 
bien  encore  sous  forme  de  cystéine  (ou  d'un  corps  analogue) 
qui,  par  oxydation  à  l'air,  donne  de  la  cystine. 

Peut-être  est-il  plus  exact  d'attribuer  simplement  ce  phé- 
nomène à  la  diminution  de  solubilité  de  la  cystine  dans 
l'urine  refroidie.  —  Je  ferai  remarquer,  enfin,  que  le  dépôt 
qui  se  forme  semble  d'autant  plus  faible  que  Tétat  actuel  de 
la  cystinurique  est  meilleur.  En  tout  cas,  ce  qu'il  y  a  de  cer- 
tain et  ce  que  l'on  sait  bien,  c'est  que  la  cystine  peut  aussi 
apparaître  dans  Torganisme  :  la  formation  de  graviers  dans 
le  rein  et  de  calculs  dans  la  vessie  ainsi  que  sa  présence  dans 
quelques  autres  organes  en  est  la  meilleure  preuve. 

X  bis.  —  Le  phosphore  incomplètement  oxydé  n'a  été  dosé 
que  dans  3  urines  ;  je  ne  ferai  que  le  signaler  ainsi  que  son 
rapport  au  phosphore  total  ;  la  valeur  physiologique  de  cet 
élément  urinaire  n'est  pas  encore  nettement  établie  et  a 
besoin  d'un  complément  d'étude. 

Je  ne  m'arrêterai  pas  non  plus  aux  chlorures^  parce  qu'ils 
n'offrent  rien  de  particulier  et  que  la  quantité  éliminée  par 
les  urines  est  essentiellement  variable  avec  le  sel  ordinaire 
absorbé  chaque  jour. 

XI.  —  Le  rapport  de  F  acide  phosphorique  à  F  azote  total 
se  trouve  diminué  dans  toutes  les  analyses.  Pour  les  urines 
n^*  4  et  8,  cependant,  il  est  voisin  de  la  normale  admise  (18 
p.  100). 

Bien  que  ce  rapport  puisse  subir  des  variations  notables 
sous  l'influence  de  la  nature  de  l'alimentation,  il  a  ici  une 
réelle  importance  et  il  serait  difficile  de  se  méprendre  sur  sa 
signification  ;  d'abord,  parce  qu'il  donne  les  mêmes  indica- 
tions dans  toutes  les  urines  et,  ensuite,  parce  que  ces  urines 
proviemient  de  la  même  personne  ayant  suivi  sensiblement 
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le  même  régime  alimentaire  et  étant  restée  à  peu  près  dans 
les  mêmes  conditions  expérimentales,  ainsi  que  le  confirme 
l'ensemble  des  analyses. 

Quant  aux  rapports  de  C acide  phosphorique  à  turée^  ils  se 
rapprochent  un  peu  plus  de  la  valeur  normale  que  les  rap- 
ports précédents,  ce  qui  est  logique,  puisque  les  deux  termes, 
acide  phosphorique  et  urée,  sont  diminués  Tun  et  l'autre 
par  rapport  à  l'azote  total. 

XII. — Lesdivers  dosages  diacide  urt^ue montrent,  d'accord 
sur  ce  point  avec  Mester,  que  ce  corps  n'est  pas  diminué  et 
que  la  cystine  ne  varie  pas  en  sens  inverse  de  l'acide  urique, 
contrairement  à  ce  qui  a  été  avancé  par  quelques  auteurs.  Il 
est  même  augmenté,  et  cette  augmentation  s'accorde,  du 
reste,  avec  l'abaissement  des  oxydations  constaté. 

En  ce  qui  concerne  le  rapport  de  furée  à  t acide  urique j 
il  est  plutôt  diminué  et  confirme  ce  que  je  viens  de  dire  re- 
lativement à  la  quantité  absolue  d*acide  urique  éliminée. 

XIII.  —  Le  rapport  du  carbone  total  à  l'azote  de  l'urée, 
que  je  n'ai  déterminé  que  dans  une  seule  urine,  la  dernière, 
est  augmenté  d'une  façon  appréciable.  Nous  trouvons  encore 
dans  ce  rapport  un  facteur  de  plus  en  faveur  de  la  diminu- 
tion des  oxydations. 

XIV.  —  Cherchons  maintenant  à  établir  la  signification 
pathologique  qui  s'attache  à  la  présence  de  la  leucine  et  de 
la  tyrosine  dans  l'urine  et  les  graviers  de  notre  cystinurique. 

Ces  deux  corps  sont  des  acides  amidés  :  la  leucine  est 
l'acide  amido-caproïque 

CH»  —  (CH«)3  —  CH  (AzH*)  —  CO«H, 

la  tyrosine  est  l'acide  para-oxyphényl-amido-propionique 

.     /CH»  —  CH  (AzH*)— 'c02H(i). 
\0H  (4). 

On  voit  que  ce  dernier  corps  renferme  le  groupement  phé- 
nol dans  sa  molécule. 

Schûtzen berger  a  démontré  que  la  leucine  et  la  tyrosine 
se  forment  directement  — •  en  même  temps  que  d'autres 
produits  sur  lesquels  je  n'ai  pas  à  insister  ici  —  par  hydra- 
tation des  albuminoides  sous  Tinfluence  de  la  baryte  et  de 
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l'eau  à  la  température  de  200<^  et  en  dehors  de  tout  apport 
d'oxygène.  On  sait,  de  plus,  que  ces  mêmes  corps  prennent 
également  naissance  dans  l'action  du  suc  pancréatique  sur  les 
matières  protéiq  vies  et  au  cours  des  fermentations  bactériennes . 

D'autre  part,  les  beaux  travaux  du  professeur  A.  Gautier 
ont  fait  ressortir  l'analogie  des  phénomènes  qui  se  passent 
dans  le  protoplasma  vivant  de  la  cellule  avec  ceux  qui  se 
produisent  à  l'abri  de  l'air  dans  les  fermentations  putréfac- 
tives  et  dans  Thydratation  des  albuminoïdes  par  les  alcalis 
telle  que  l'a  étudiée  Schûtzenberger  ;  en  d'autres  termes,  il  a 
montré  que  les  dédoublements  directs  et  primitifs  des  ma- 
tières protéiques  sont  dus  à  des  phénomènes  d'hydrolyse 
s'effectuant  au  sein  du  protoplasma  cellulaire,  sans  inter- 
vention d'oxygène.  Ce  n'est  qu'ultérieurement,  après  cette 
première  phase  de  désassimilation  ou  phase  anaérobie,  que 
les  produits  qui  ont  pris  naissance  sous  l'influence  des  fer- 
ments hydrolytiques,  sont  soumis,  à  la  périphérie  des  cel- 
lules et  en  dehors  d'elles,  à  l'action  du  ou  des  ferments  oxy- 
dants du  sang  qui  les  transforment  définitivement  en  pro- 
duits excrémentitiels  chargés  d'oxygène  :  c'est  la  seconde 
phase  de  la  désassimilation  ou  phase  aérobie.  On  peut  donc 
dire  que  les  phénomènes  d'hydrolyse  précèdent  et  préparent 
dans  l'organisme  les  phénomènes  d'oxydation. 

11  résulte  des  explications  précédentes  que  la  leucine  et  la 
tyrosine,  ainsi  que  les  autres  corps  amidés  de  l'économie 
sont  formées  par  hydratation  et  dédoublement  de  la  molécule 
albuminoïde.  Mais,  dans  les  conditions  normales,  ces  acides 
amidés  n'apparaissent  pas  dans  l'urine,  ils  ne  s'arrêtent  pas 
à  ce  stade  de  désassimilation,  ils  subissent  une  régression 
plus  complète  dans  l'organisme,  sous  l'influence  d'oxydations, 
associées  peut-être  à  de  nouveaux  dédoublements  ;  ils  con- 
tribuent, en  partie  du  moins,  à  la  formation  de  l'urée.  Ainsi, 
d*après  Schultzen  et  Nencki,  l'administration  de  leucine  à 
des  chiens  détermine  une  augmentation  correspondante 
d'urée  dans  les  urines.  Le  reste  de  la  molécule  parait  être 
transformé  en  acide  valérique  qui  est  oxydé  ensuite  progres- 
sivement, suivant  la  loi  de  Wœhler,  et  donne  finalement  de 
l'acide  carbonique  et  de  l'eau. 
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Quant  à  la  tyrosine,  qui  représente  le  noyau  aromatique 
de  la  molécule  albuminoïde,  elle  disparaît  dans  l'organisme 
normal  en  donnant,  d'une  part,  les  divers  composés  phéno- 
liques  qui  se  trouvent  dans  les  urines  et,  d*autre  part,  très 
probablement,  de  l'ammoniaque  qui  concourt  à  la  formation 
de  l'urée. 

On  peut  donc  conclure,  sans  crainte  de  se  ti*omper,  que, 
si  la  leucine  et  la  tyrosine  apparaissent  dans  les  urines  de 
notre  cystinurique,  c'est  que  l'organisme  a  été  impuissant  à 
leur  faire  subir  le  cycle  complet  de  régression  qu'elles  su- 
bissent normalement,  c'est  qu'il  s'est  montré  au-dessous  de 
sa  tâche,  c'est,  en  un  mot,  qu'il  y  a  diminution  dans  l'activité 
des  mutations  et,  en  particulier,  dans  les  oxydations. 

L'élimination,  par  l'urine,  de  leucine  et  de  tyrosine  ne 
constitue  pas  le  seul  argument  en  faveur  de  la  diminution 
des  oxydations  et  de  la  prédominance  des  phénomènes  d'hy- 
drolyse ;  les  diamiues  qui  ont  été  trouvées  dans  les  urines 
viennent  aussi  à  l'appui  de  cette  thèse  :  à  l'état  normal,  en 
effet,  l'économie  se  débarrasse  par  oxydation  des  produits 
basiques  qui  sont,  ainsi  que  l'a  montré  M.  A.  Gautier,  le 
résultat  de  phénomènes  anaérobies. 

La  diminution  notable  du  soufre  complètement  oxydé 
(acide  sulfurique),  aussi  bien  en  valeur  absolue  qu'en  valeur 
relative,  est  encore  une  preuve  indubitable  de  l'arrêt  partiel 
des  oxydations. 

Enfin,  la  tendance  qu'a  notre  cystinurique  à  faire  de  l'adi- 
pose  apporte  un  témoignage  de  plus  en  faveur  de  nos  conclu- 
sions :  on  sait  que  les  graisses  de  l'organisme  sont  désassimi- 
lées  par  oxydation,  après  avoir  subi,  en  présence  du  ferment 
saponificateur,  la  lipase,  un  dédoublement  en  glycérine  et 
en  acides  gras  qui  s'unissent  à  l'alcali  du  plasma  sanguin. 
Ces  sels  d'acides  gras  sont  ensuite  oxydés  suivant  la  loi  de 
Wœhler  en  présence  des  ferments  oxydants  du  sang.  Dans 
certains  cas,  d'après  des  recherches  récentes  de  Ghauveau  et 
R.  Dubois,  une  partie  des  corps  gras  passerait  préalable- 
ment à  l'état  d'hydrates  de  carbone  par  absorption  d'oxygène 
et  ces  hydrates  de  carbone  seraient  ensuite  brûlés  directe- 
ment par  oxydation  dans  les  tissus. 
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Avant  de  quitter  ce  qui  a  trait  à  la  leucine  et  à  la  tyro- 
sine,  je  tiens  à  aller  au-devant  d'une  objection  qui  pourrait 
m'ètre  faite  :  comme  il  se  produit  des  acides  amidés  dans  la 
^  digestion  intestinale  des  matières  albuminoïdes,  on  pourrait 
penser  que  la  leucine  et  la  tyrosine  de  nos  urines  en  provien- 
nent. Je  ne  vois  pas  pourquoi  il  en  serait  ainsi  :  d'abord,  les 
acides  amidés  faisant  partie  de  la  désassimilation  régulière 
des  matières  albuminoïdes,  il  s'en  trouvera  toujours  assez 
dans  l'organisme  sans  qu'il  soit  nécessaire  de  faire  intervenir 
ceux  de  la  digestion  intestinale  ;  d'autre  part,  Schmidt- 
Mûlheim  S  qui  a  examiné  le  contenu  de  l'intestin  d'un  grand 
nombre  de  chiens  nourris  exclusivement  de  viande,  n'a  ja- 
mais pu  y  révéler  que  des  traces  d'acides  amidés. 

Au  surplus,  en  admettant  même  qu'une  partie  de  ces 
corps,  amidés  viennent  .de  l'intestin,  du  moment  qu'ils  ne 
sont  pas  détruits  dans  leur  passage  à  travers  l'économie, 
c'est  que  cette  dernière  est  impuissante  à  le  faire,  c'est 
donc  qu'il  y  a  ralentissement  dans  les  mutations. 

XV..  —  Il  ne  me  semble  pas  nécessaire  de  poursuivre  ces 
investigations  vers  d!autres  éléments  moins  importants. 
L'examen  que  nous  avons  fait  porter  sur  l'augmentation  très 
prononcée  des  matières  extractives  azotées,  sur  l'abaissement 
du  rapport  azoturique,  du  rapport  de  l'urée  aux  matières 
fixes  et  aux  matières  organiques,  sur  la  diminution  con- 
stante en  valeur  absolue  et  en  valeur  relative  du  soufre 
complètement  oxydé,  sur  la  formation  de  diamines,  sur  >la 
présence  de  la  leucine  et  de  la  tyrosine,  etc.,  suffisent  ample- 
ment à  démontrer  ce  fait  capital,  non  encore  établi  jusqu'alors  y 
à  savoir  que  la  cystinurie  est  une  affection  que  l'on  peut 
faire  entrer  dans  cette  classe  de  maladies  désignées  par  le 
professeur  Bouchard  sous  le  nom  de  «  maladies  par  ralen- 
tissement delà  nutrition  »..En  d'autres  termes,  la  cystinurie 
est  caractérisée  par  une  diminution  dans  f activité  des 
échanges  :  il  y  a  diminution  dans  la  régression  des  matières 
azotées  et  diminution  dans  les  oxydations. 

Remarque.  —  La  plupart  des  auteurs,  qui  ont  eu  la  rare 

1.  Du  Bois*  Arch,,  1879,  p.  39. 
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occasion  d'étijujier  la  cystiiuirie,  ont  bien  do^  les  éléments 
que  Jl'on  a  l'habitude  de  déterminer  dans  une  urine  isolée, 
c'est-li-dire  Turée,  Tacide  sulfurique,  Tacide  phosphorique, 
Tacide  urique,  quelquefois  même  le  soufre  total  ainsi  que  le  ' 
30ufre  incomplètement  oxydé  ;  mais  tous  ont  négligé  de  doser 
.l!azote  total  en  même  temps,  que  l'azote  de  Turée  ou  Turée, 
les  matières  fixes,  etc.»  et  défaire  une  série  d'examens  sur  le 
même  sujet,  à  des  époques  quelconques  et  cela,  dans  des 
<)onditions  bien  déterminées;  puis,  de  comparer  ces  éléments 
entre  eux  y  ceux,  tout  au  moins,  dont  la  comparaison  est  jus- 
tifiée. 

Ils  ont  négligé  tout  cela,  et  voilà  pourquoi  ils  n'ont 
pas  su  interpréter  leurs  résultats  et  n'ont  pas  aperçu  le  vé- 
ritable caractère .  physiologique  de  la  cystinurie.  Gomment 
établir,  par  exemple,  que  l'urée  ou  l'azote  de  l'urée,  corps 
essentiellement  variables  avec  l'alimentation,  se  trouvent 
diminués,  si  Ton  ne  considère  que  leur  valeur  absolue,  sans 
les  comparer  à  l'azote  total  qui  donne  la  mesure  de  la  désas-- 
sknilation  des  substances  albuminoïdes  ?  C'est  là,  à  mon 
aWs,  qu'il  faut  chercher  la  cause  ou  l'une  des  causes  de  la 
divergence  d'opinions  émises  par  les  divers  auteurs  qui  ont 
>  étudié  la  cystinurie. 

XVI .  —  L'examen  des  nombreux  résultats  de  nos  analyses 
nous  a  montré  avec  quel  parallélisme,  avec  quelle  unifor- 
mité et  aussi  avec  quelle  netteté  ils  convergent  tous  vers  le 
même .  point,  et  nous  avons  vu  qu'ils  nous  conduisaient  à 
considérer  la  cystinurie  comme  un  état  de  l'oi^nisme  dans 
lequel  il  y  a  exagération  de  la  vie  anaérobie  et  diminution 
des  oxydations. 

Cette  conclusion  nous  amène  en  même  temps  à  admettre 

-  comme  à  peu  près  certaine  la  formation  intraorganique  de 

la  cystine,  et  nous  fait  repousser  Thypothèse  la  faisant  pro<- 

venir  d'une  fermentation  bactérienne  ou  pancréatique  ayant 

son  siège  dans  l'intestin. 

En  dehors  des  considérations  sur  lesquelles  je  viens 
de  m'étendre  et  qui  reposent  sur  de  solides  arguments, 
un  certain  nombre  de  faits  fournis  par  l'expérience  et  qui 
ont  été  signalés  au  commencement  de  ce  travail  viennent 
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à  l'appui  de  cette  manière  de  voir.  J'ai  fait  remarquer  : 

1®  Qae  la  cystine  n'a  jamais  été  rencontrée  dans  les 
fèces  ; 

2^  Que  les  indoxyl-  et  les  phénylsulfates  sont  plutôt  di- 
minués qu'augmentés  dans  les  urines  ; 

3^  Que  l'antisepsie  do  l'intestin  sous  toutes  les  formes  n'a 
pas  apporté  de  diminution  apparente  dans  l'élimination  de 
la  cystine  ; 

4<>  Que  l'ingestion  de  benzène  brome  ou  chloré  par  des 
chiens  (expérience  de  Jaffé,  Baumann  et  Preusse)  a  fait  ap- 
paraître dans  l'urine  des  produits  de  substitution  de  la  cys- 
tiine^  laquelle  fournit  très  facilement  de  la  cystine  par 
simple  oxydation. 

Bien  que  Mester  n'ait  pas  obtenu  ce  dernier  résultat  chez 
rhomme  (ce  qui  peut  tenir  à  des  circonstances  diverses),  il 
reste  acquis  ce  fait,  d'après  l'expérience  précédente,  que  l'or- 
ganisme animal  est  capable  de  produire  des  dérivés  de  la 
cystine  et,  par  suite,  de  la  cystine. 

5®  Enfin,  les  expériences  de  Goldmann  ont  montré 
que,  chez  le  chien,  l'ingestion  de  cystéine  augmente, 
dans  une  large  mesure,  l'acide  sulfurique  des  urines.  Ce 
fait  prouve  que  l'organisme  normal  est  capable  d'oxyder 
la  cystéine  et,  par  suite,  la  cystine,  pour  former  de  l'acide 
sulfurique  qui  est  le  corps  sulfuré  le  plus  oxydé  de  l'éco- 
nomie. 

Sans  insister  davantage,  je  crois  que  l'on  est  en  droit  de 
dire  que  la  cystine  est  un  corps  incomplètement  transformé 
et  que  le  soufre  qui  entre  dans  sa  molécule  passerait,  dans 
les  conditions  normales,  à  l'état  d'acide  sulfurique  et  s'éli- 
minerait sous  cette  forme.  Mais  alors,  la  cystine  ne  nous 
apparaît  plus  que  comme  tun  des  principaux  effets  dus  à 
cet  état  spécial  de  F  organisme  désigné  sous  le  nom  de  cysti-^ 
nurie. 

D'autre  part,  si  l'on  envisage  la  cystine  au  point  de  vue 
chimique  seulement,  on  voit  que  ce  corps  est  un  sutfure  et 
que  le  soufre  de  sa  molécule  est  moins  oxydé  que  le  soufre  de 
la  taurine,  produit  normal  formé  dans  l'économie  et  repré- 
senté par  l'acide   amido-éthylène-sulfureux.  Les  formules 
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siologie  pathologique  de  la  cystinurie,  je  crois  que  ce  corps 
prend  naissance  un  peu  partout  dans  Téconomie,  mais  <}ue 
le  foie  doit  être  le  principal  lieu  de  formation.  Nous  savons, 
en  effets  que  le  foie  produit  une  grande  quantité  de  prin- 
cipes sulfurés  et  nous  connaissons  le  rôle  important  que  cet 
organe  joue  dans  les  actes  vitaux,  rôle  que  Ton  est  encore 
loin  de  connaître  entièrement,  mais  que  Ton  voit  s'agrandir 
chaque  jour  par  de  nombreux  et  incessants  travaux.  Un 
certain  nombre  d'arguments,  basés  sur  des  faits  encore  in- 
complets, me  portent  à  croire  qu'il  en  est  ainsi. 

XX.  —  Il  me  reste  à  dire  un  mot  de  l'action  du  salicylate 
de  soude  sur  notre  cystinurique  :  l'analyse  de  l'urine  n**  5 
qui  correspond  à  la  prise  de  ce  sel  ne  nous  apprend  pas 
grand' chose;  elle  ofiPre  absolument  le  même  aspect  et  les 
résultats  ne  diffèrent  pas  de  l'ensemble  des  résultats  fournis 
par  les  autres  urines.  Un  constate  simplement  une  légère 
augmentation  dans  l'élimination  de  l'acide  urique  et  Tappa- 
rition  d't/n  dépôt  de  cet  acide  mélangé  au  dépôt  de  cystine,ce 
qui  ne  se  produit  dans  aucune  autre  urine,  si  ce  n'est  dans 
le  n^  6  (urine  du  lendemain  de  la  prise  de  salicylate),  où  l'on 
peut  encore  déceler  la  présence  de  l'acide  salicylique  ou  sali- 
cylurique.  Le  soufre  incomplètement  oxydé  n'a  pas  été  mo- 
difié d'une  manière  apparente,  mais  la  quantité  de  cystine 
déposée  s'est  élevée. 

Si  le  coefficient  sulfuré  de  l'urine  ainsi  que  le  soufre 
incomplètement  oxydé  n'ont  pas  varié,  contrairement  à  ce 
qui  se  passe  dans  les  conditions  ordinaires,  il  faut  probable- 
ment en  attribuer  la  raison  à  ce  que  le  rein  n'aurait  pas 
laissé  filtrer  toute  la  cystine  formée  dans  l'économie^  ou  en 
aurait  retenu  une  certaine  quantité  à  Tétat  de  graviers,  par 
suite  de  l'irritation  que  produit  généralement  sur  cet  organe 
l'élimination  de  l'acide  salicylique.  Il  ne  faut  pas  oublier, 
enfin,  que  l'on  a  ici  un  rein  plus  ou  moins  fatigué  par  le 
passage  prolongé  de  la  cystine. 

Le  fait  suivant  semble  donner  un  appui  à  cette  explica- 
tion :  le  jour  de  la  prise  de  salicylate  de  soude,  la  cystinu- 
rique a  ressenti  quelques  douleurs  rénales,  qui  n^étaient, 
en  réalité,  qu'une  ébauche  de  colique  néphrétique. 
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En  définitive  y  le  salicylate  de  soude  n'a  pas  changé  la 
physionomie  générale  des  résultats  qui  restent  conformes  à 
ceux  des  autres  analyses  et  n'apportent,  mèiïie  pour  t(dti^ 
urine,  aucune  modification  aux  conclusions  énoncées  plus^ 
haut. 

XXI.  —  En  résumé j  je  crois  pouvoir  dire,  grftce  à  ce  tra- 
vail, qu'il  a  été  apporté  des  faits  qui  permettent  de  sortir  dU' 
cercle  de  quelques  hypothèses  où  des  expérimentateurs  trëè 
autorisés  avaient  été  obligés  eux-mêmes  de  se  renfermer. 
Ce  résultat,  il  faut  l'attribuer,  en  partie,  à  ce  qu'il  m'a  été 
permis  de  suivre  pendant  plusieurs  années  et  danà  d*excel- 
lentes  conditions  un  sujet  cystinurique,  mais  aussi  et  te^rlout 
aux  services  que  m'a  rendus,  en  là  circonstance,  la  chiffiie 
urinaire.  Cette  branche  de  la  chimie  biologique  est,  en  eflTet, 
lorsqu'elle  est  tonvenablefnent  appliquée  \et  bien  tbmprisei  — 
ce  qui  n'est^pas  toujours  le  cas,  malheureusement,  —  d^un 
très  grand  secours  dans  la  solutioii  de  certaines  questions^ 
de  physiologie  pathologique. 

Assurément,  dans  l'état  actuel  de  nos  connaissances,  la 
cause  intime,  la  genèse  de  la  cystinurie  où  de  l'état  que 
l'on  désigne  sous  ce  nom  nous  échappe;  mais  ne  pourrions- 
nous  pas  citer  d^autres  affectioûs  dont  les  causes  sont  éga^ 
tement  indéterminées  et  dont  les  manifestations  sur  la  nu- 
trition nous  sont  cependant  connues  ?  Et  d^ailleurs,  n'est-ce 
pas  en  se  basant  sur  les  modifications  apportées  dans  la  nu- 
trition que  nous  parvenons  à  établir  la  thérapeutique  de  ceâ 
maladies  ou  de  ces  états?  Et  ces  indications,  dans  un  grand 
nombre  de  cas,  la  chimie  biologique  seule  est  capable  de 
nous  les  donner. 

XXII.  —  Les  développements  qui  précèdent  nous  condui- 
sent tout  naturellement  aux  réflexions  suivantes  :  nous  avon» 
vu  que  la  cystinurie  a  une  durée  indéterminée,  que  les 
personnes  qui  en  sont  atteintes  se  portent  généralement  bien 
dans  l'intervalle  des  crises  et  qu'on  la  rencontre  fréquem- 
ment parmi  les  tnembres  de  certaines  femilles.  Par* consé- 
quent, n'y  a-t-il  pas  lietf  de  penser,  n'est-il  pas  logique  d'ad- 
mettre qu'une  nutrition  troublée^  modifiée  toujours  dans  le 
même  sens  et  dune  façon  permanente j  comme  elle  l'est  chez 
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le  cystinurique,  doive  finir  par  imprimer  à  l'organisme  un 
cachet  spécial,  en  un  mol  doive  créer  une  sorte  de  diathèse 
(acquise)  qui,  une  fois  constituée,  sera  susceptible,  comme 
toutes  les  diathèses,  d'être  transmissible  dans  ses  principales 
manifestations.  La  cystinurie  nous  apparait  alors  non  plus 
comme  une  maladie  proprement  dite,  mais  comme  un  état 
particulier  de  torganisme  dans  lequel  l'élimination  de  la 
cystine  représenterait  le  phénomène  le  pltis  apparent  et 
aussi  le  plus  important  au  point  de  vue  pathologique.  Cette 
expression,  employée  plusieurs  fois  au  cours  de  cette  étude, 
se  trouverait  ainsi  justifiée. 

XXIII.  — Avant  d'achever  ce  travail,  je  crois  devoir  indi- 
quer en  quelques  mots  le  traitement  suivi  par  notre,  cysti- 
nurique.  C'est  en  partant  de  ce  fait  physiologique  que  la  cys- 
tinurie est  le  résultat  d'un  ralentissement  dans  l'activité  des 
mutations  intra-organiques,  que  j'ai  essayé  d'étayer  le  trai- 
tement suivant  où  l'hygiène  thérapeutique  tient  la  plus 
grande  place  :  j'ai  cherché  à  activer  les  fonctions  nutritives 
et  les  échanges  respiratoires  par  tous  les  moyens;  j'ai  eu 
recours  aux  stimulants  du  système  nerveux  dont  on  connaît 
Taction  puissante  sur  la  nutrition  générale  :  promenades  au 
grand  air,  exercice  corporel  sans  aller  jusqu'à  la  fatigue, 
frictions  sèches  sur  tout  le  corps,  massage,  hydrothé- 
rapie, etc.  J'aurais  voulu  également  essayer  l'action  des  eaux 
alcalines  de  Vichy;  mais  notre  cystinurique  n'a  pas  consenti 
à  se  soumettre  à  un  traitement  régulier  et  méthodique  et  la 
quantité  d'eau  absorbée  a  été  pour  ainsi  dire  insignifiante, 
de  sorte  que  les  résultats  des  analyses  (non  rapportés  ici), 
avant  et  après,  n'indiquent  aucun  changement  ;  il  se  peut 
aussi  que  les  alcalins  n'aient  pas  d'action  appréciable  sur  la 
cystinurie.  Des  médications  d'un  autre  ordre,  telles  que  les 
courants  à  haute  fréquence,  par  exemple,  auraient  pu  être 
essayées,  mais  diverses  circonstances  s'y  sont  opposées. 

J'ai,  autant  que  possible,  éloigné  de  son  alimentation  la 
trop  grande  quantité  de  féculents  ou  de  matières  grasses,  à 
cause  de  la  difficulté  qu'elle  a  de  les  digérer  et  de  la  ten- 
dance très  prononcée  à  faire  de  l'adipose. 

On  a  lutté  contre  la  constipation  au  moyen  de  laxatifs 
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(podophyllin,  aloës...)  pris  le  soir  au  coucher.  Le  but  des 
pur(;^atif8  en  la  circonstance  est  double  :  d'abord,  ils  stimu- 
lent par  eux-mômes  l'activité  des  échanges,  ensuite,  ils 
empêchent  le  séjour  prolongé,  en  les  expulsant  au  dehors, 
de  matières  plus  ou  moins  toxiques  provenant  des  fermen- 
tations intestinales  et  dont  l'absorption  aurait  pour  résultat 
de  déprimer  davantage  Toi^nisme  déjà  inférieur  à  sa  tâche. 

Actuellement,  notre  cystinurique,  tout  en  restant  dans 
un  état  qui  ne  peut  pas  être  considéré  comme  la  parfaite 
santé,  se  trouve  cependant  dans  des  conditions  très  satisfai- 
santes et  peut  se  livrer  à  ses  occupations  journalières  comme 
tout  le  monde. 

Je  terminerai  en  émettant  l'avis  que,  très  probablement, 
la  cystinurie  n^esl  pas  aussi  rare  qu'on  le  croit.  En  ce  qui 
me  concerne,  je  suis  à  peu  près  convaincu  qu'on  rencontre- 
rait cette  affection  beaucoup  plus  souvent  qu'on  ne  l'a  fait 
jusqu'alors,  si  l'on  se  donnait  la  peine  de  la  rechercher. 

CONCLUSIONS 

Je  rappellerai  simplement  les  points  caractéristiques  qui 
se  dégagent  de  ce  travail  : 

a)  1®  La  cystinurie  est  une  affection,  ou  plutôt  un  état 
particulier  de  l'organisme,  extrêmement  rare,  qui  doit  son 
nom  à  la  présence  dans  l'urine  d'un  corps  de  nature  spé- 
ciale, la  cystine. 

2^  L'importance  pathologique  de  la  cystine  tient  aux 
troubles  qu'elle  peut  occasionner  mécaniquement  :  elle 
donne  généralement  lieu,  par  élimination  de  graviers  cysti- 
niques,  à  des  coliques  néphrétiques  et,  dans  certains  cas, 
elle  forme  des  calculs  dans  la  vessie. 

b)  3^  Les  urines  qui  ont  été  examinées  sont  acides  au 
tournesol,  peu  colorées,  à  reflet  jaune  verdàtre  et  laissent 
déposer  en  général  de  la  cystine  à  l'état  sédimenteux  sous 
forme  de  plaques  hexagonales.  En  un  mot,  elles  offrent  les 
caractères  communs  aux  urines  des  cystinuriques  dont  l'ap- 
pareil urinaire  est  en  bon  état. 

4<*  En  dehors  de   certaines  influences,  telles  que  celle 
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provenant  de  l'ingestion  de  salicylate  de  soude,  les  urines 
cystinuriques  ne  donnent  généralement  pas  lieu  à  un  dépôt 
d'acide  urique  venant  s'ajouter  an  sédiment  de  cystine. 

5^  Les  dépôts,  graviers  ou  calculs  de  cystine  sont  généra- 
lement accompagnés  de  tyrosine.Quant  àlaleucine>  elle  reste 
en  solution  dans  l'urine. 

6^  L'acide  urique  se  trouve  dans  les  urines  cystinuriques 
en  quantité  sensiblement  supérieure  à  la  normale,  toutes 
choses,  égales  d'ailleurs,  et  ne  varie  pas  en  raison  inverse  de 
la  quantité  de  cystine,  contrairement  à  l'ppinion  émise  par 
quelques  auteurs. 

c)  1^  Tous  les  résultats  de  mes  analyses  tendent  à  établir 
que  la  cystinurie  est  caractérisée  par  un  état  de  l'économie 
dims  lequel  la  nuiriiion  est  ralentie,  11  y  a  diminution  dans 
l'activité  des, échanges  intra-organiques,  ou  encore,  sous  une 
autre  forme,  il  y  a  exagération  de  la  vie  anaérobie  des  cel- 
lules et  arrêt  partiel  des  oxydations. 

Cette  déduction  est  confirmée  par  différents  faits  dont  les 
principaux  sont  les  suivants  : 

8^  Diminution  très  prononcée,  constante  et  régulière  du 
rapport  azoturique. 

9°  Diminution  en  valeur  absolue  du  soufre  complètement 
oxydé  (acide  sulfurique  des  sulfates  et  phénols-sulfates)  et 
diminution  aussi  par  rapport  au .  soufre  total,  alors  que  la 
quantité  de  soufre  total  éliminée  n'est  pas  augmentée  et 
reste  normale  et  que  le  rapport  du  soufre  total  à  l'azote  total 
est  lui-même  normal. 

10^  Inversement,  il  y  a  augmentation  considérable  du 
rapport  du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total. 

11^  Diminution  constante  du  rapport  de  l'urée  aux  maté- 
riaux fixes  et  du  rapport  de  l'urée  aux  matières  oi^aniques 
totales. 

12^  Diminution  du  rapport  de  l'acide  phosphorique  à 
l'azote  total. 

13®  Augmentation  des  matières  extractives  urinaires, 
parmi  lesquelles  on  constate  régulièrement  la  présence  de 
deux  diamines  :  la  cadavérine  et  la  putrescine.  11  y  a  égale- 
ment élimination  de  leucine  et  de  tyrosine,  corps  amidés 
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dérivés  dès  matières  protéiqties  par  hydrolyse  et  dont  la 
r^ession  dans  l'organisme  a  été  incomplète.  - 

14<*  Augmentation  du  rapport  du  darb(»te  total  à  Tazote 
de  l'urée  (ce  rapport  n'a  été  établi  que  pouf  une  seule  urime). 

d)  15^  L'hypothèse  qui  veut  que  la  cystine  sQit  4e  résultat 
d'une  fermentation  ayant  son  siège  dansl'intestttr  dèit  être 
repoussée;  d'abord,  en  vertu  du  caractère  physiologique  de > 
la  cystinurie  que  je  viens  d'établir  et  aussi  pour  d'^autres  rai-^' 
sons  résultant  de  l'expérience  et  venant  corroborer  meâ 
recherches  :  abseiice  constante  de]  cystine  dans  les  fèces  ;< 
pas  d'augmentation  d'indican  dans  les  urines;  pas  de  <limi-- 
nutiôû  de  cystine  par  l'antisepsie  intestinale  soUs*  toutes  les' 
formes  (lavages,  irrigations,  salol)  ;  apparition  dans  l'urine'^ 
de  chien,  après  ingestion  de  benzène  brome,  de  produits  de 
substitution  de  la  cystéine,  laquelle  fournit  de  la  cystine 
par  simple  oxydation  à  l'air  ;  transformation  dans  l'organisme 
(chien)  de  la  cystéine  en  acide  sulfuriquë,  etc. 

16**  La  cystine  doit  être  considérée,  tout  porte  à  le  croire,» 
comme  un  produit  incomplètement  transformé,  incomplète- 
ment oxydé  et  comme  constituant  l'un  des  principaux  effets 
dus  à  cet  état  spécial  de  l'organisme  désigné  sous  le  nom  de 
cystinurie. 

17®  Il  n'y  a  pas  de  relation  de  cause  à  effet  entre  la  for- 
mation de  la  cystine  et  la  diaminurie  ^expérience  de  Bau- 
mann  et  Von  Udransky). 

18®  La  formation  des  diamines,  de  même  que  la  présence 
de  la  tyrosine  et  de  la  leucine,  doit  être  envisagée  comme 
étant  l'un  des  signes  établissant  la  prépondérance  de  la  vie 
anaérobie  des  cellules  sur  les  phénomènes  d'oxydations. 
J'ai  montré,  d'ailleurs,  que  la  formation  de  putrescine  dans 
l'organisme  était  possible. 

19®  La  cystine  doit  se  former  un  peu  partout  dans  l'éco- 
nomie, mais  il  y  a  lieu  de  croire  que  le  principal  organe  qui 
lui  donne  naissance  est  le  foie.  Cette  question  est  encore  à 
l'étude. 

e)  20®  La  cystinurie  (que  l'on  doit  rapprocher  des  mala- 
dies diathésiques)  étant  caractérisée  par  un  ralentissement 
dans  les  échanges  nutritifs,  la  seule  thérapeutique  vraiment 
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rationnelle  à  lui  opposer,  en  attendant  que  Ton  soit  fixé  sur 
la  cause  première  qui  lui  donne  naissance,  devra  avoir  pour 
but  de  lutter  contre  la  nutrition  ralentie  correspondant  à 
cet  état  :  on  activera  par  tous  les  moyens  possibles  les  oxyda- 
tiens  intra^organiques. 

f)  21<»  Dans  Tétat  actuel  de  la  question,  on  ne  peut  dire 
que  Ton  soit  en  possession  d'un  procédé  de  dosage  de  la 
cystine  dans  Turine,  exact  en  valeur  absolue  et  permettant 
d'apprécier  avec  certitude  les  variations  susceptibles  de  se 
produire  dans  la  quantité  de  cystine  éliminée  sous  une 
influence  déterminée.  Le  procédé  de  dosage,  dont  j'ai  indi- 
qué le  principe  au  cours  de  ce*  travail,  a  besoin  d'un  complé* 
ment  d'étude  pour  que  l'on  puisse  se  prononcer  sur  sa 
valeur. 

22^  Le  procédé  Mester,  bien  qu'insuffisant,  permet  cepen- 
dant de  suivre,  dans  une  certaine  mesure,  les  variations  de 
la  cystine  chez  un  sujet  restant  à  peu  près  dans  les  mêmes 
conditions  expérimentales. 
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lie  bacille  de  la  dysenterie  (bacillne  dysenteria»)»  par  K.  Shiga 

{Centralbl.  f.  Bakter.,  XXIV,  n«  22,  p.  817;  n»  23,  p.  870;  n*  24,  p.  913, 
1898). 

L'analyse  des  travaux  publiés  jusqu'ici  sur  Tétiologie  de  Ja  dysen- 
terie montre  que  presque  tous  les*  auteurs  ont  décrit  un  agent  difTé- 
rent  dans  cette  maladie.  Il  n'est  pas  encore  démontré  qu'il  y  ait  trois 
espèces  de  dysenteries,  distinctes  par  leur  étiologle,  comme  le  pen- 
sent Wesener,  Kruse  et  Pasquale.  Quelques  auteurs  comme  Ghan- 
iemesse  et  WidaU  Kruse,  Pasquale,  Arnauld  et  Gelli  ont  isolé  dans  la 
dysenterie  un  bacille  se  rapprochant  soit  du  colibacille,  soit  du  microbe 
de  la  fièvre  typhoïde.  Jusqu'à  présent  aucune  preuve  expérimentale  de 
la  spécificité  de  ces  agents  ne  pouvait  être  donnée,  puisqu'on  ne  peut 
reproduire  la  dysenterie  chez  les  animaux,  même  en  leur  injectant 
dans  le  gros  intestin  des  déjections  dysentériques.  K.  Shiga  a  fait  porter 
ses  recherches  sur  34  cas  de  dysenterie.  Dans  tous  les  cas  il  a  pu  isoler 
des  fèces  un  bacille  spécial,  présentant  de  grandes  analogies  avec  le 
colibacille.  Il  l'a  retrouvé  dans  deux  autopsies  dans  l'épaisseur  des 
tuniques  de  Tintestin,  ainsi  que  dans  les  ganglions  mésentériques.  Ce 
badlle  se  développe  particulièrement  bien  sur  agar  alcalinisé. 

Les  caractères  qui  le  différencient  du  colibacille  sont  les  suivants  : 
il  ne  produit  pas  la  réaction  de  Tindol,  ne  dégage  pas  de  gaz  dans  l'agar 
glucose  et  ne  coagule  pas  le  lait. 

Ce  bacille,  qui  n'a  jamais  fait  défaut  dans  les  cas  de  dysenterie 
étudiés  par  l'auteur,  n'a  pu  être  retrouvé  dans  les  selles  normales,  pas 
plus  que  dans  les  excréta  de  malades  atteints  de  fièvre  typhoïde,  de 
béri-béri  ou  de  tuberculose  intestinale. 

Le  point  très  intéressant  du  travail  de  K.  Shiga  est  celui  qui  a  trait 
à  la  sëro-réaction  obtenue  avec  ce  bacille  dysentérique.  La  réaction  a 
été  positive  chaque  fois  que  le  bacille  s'est  trouvé  en  contact  avec  du 
sérum  de'malades  atteints  de  dysenterie.  Au  contraire  l'agglutination 
ne  s'est  jamais  produite  avec  le  sérum  de  sujets  sains  ou  de  malades 
atteints  de  diarrhée  banale,  de  fièvre  typhoïde  ou  de  béri-béri. 

Les  résultats  ont  été  également  négatifs  avec  le  sérum  de  différents 
animaux  sains  ou  immunisés  contre  la  fièvre  typhoïde,  le  choléra,  le 
tétanos,  la  diphthérie  ou  la  tuberculose. 

D'autre  part  le  sérum  des  dysentériques  n'agglutine  ni  le  bacille 
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typhique,  ni  le  colibacille.  L'agglatinaiion  s'est  cependant  prochnle 
avec  le  sérum  des  dysentériques  ajouté  à  des  colonies  de  certaines 
variétés  de  bacilles  collformes  trouvées  à  titre  exceptionneb  dans  des 
déjections  dy^ntéjciqaes  ;  mais  Tagglutination,  était  aussi  marquée  avec 
du  sérum  humain  normal. 

Les  inoculations  du  bacille  dysentérique  aux  animaux  de  laboratoire, 
ont  montré  qu'il  était  pathogène,  sans  qu'il  ait  produit  des  troubles 
franchement  identiques  à  ceux  provoqués  par  la  dysenterie  chez 
rhomme.  Cependant  un  cobaye,  inoculé  dans  la  cavité  péritonéale,  pré- 
sentait des  ext^vasations  sanguines  dans  l'intestin. 
.  Les  tsntativies  d'immunisation  faites  ayec  ce  bacille  n'ont  pas  encore 
été  poussées  bien  loin.  Chez  un  cobaye,  inoculé  avec  une  petite  quantité 
de  bacilles  de  la  dysenterie  exposés  pendant  20  minutes  à  la  tempé- 
rature de  60®,  on  observait  que  le  sang  avait  acquis  des  propriétés 
agglutinantes  vis-à-vis  de  ce  bacille.  L'auteur,  en  s'inoculant  lui-même, 
à  donné  à  son  sang  un  pouvoir  agglutinant  analogue.  Il  espère  arriver 
ainsi  à  immuniser  des  animaux  et  à  pouvoir  faire  de  la  sérothérapie 
contre  la  dysenterie  avec  leur  sang. 

H.  B. 


Reclierches  baetérlologlqaes  daas  la  coqueluche,  par  Otto  Zaech 

{Centralb.  f.  Bakter,,  XXIV,  n«  20,  p.  721  et  n»  21,  p.  769,  189'{). 

L'auteur  rappelle  d'abord  les  différentes  opinions  qui  ont  été  soute- 
nues k  propos  de  l'agent  infectieux  de  la  coqueluche*  Girtanner  et 
Rosenstein  l'ont  rapproché  du  miasme  de  la  malaria,  lanssen,  Dei- 
chler,  Kurloff,  Rehla,  l'ont  décrit  comme  un  protozoaire.  Letzerich, 
T^chamer,  Burger,  Afanassieff,  Ritter,  Gohn  et  Neumann  ont  isolé  dans 
la  coqueluche  des  bactéries  dififérentes,  reproduisant  expérimentale- 
ment des  symptômes  plus  ou  moins  analogues  à  ceux  de  la  maladie. 
Les  recherches  de  Gzaplewski-Hensel  et  de  Henri  Koplik  ont  montré 
qu'il  existait  dans  les  produits  d'expectoration  de  la  coqueluche  des 
microbes,  dont  la  signiQcation  semble  avoir  une  grande  importance. 
Les  recherches  de  l'auteur,  qui  ont  porté  sur  25  cas  de  coqueluche, 
l'ont  conduit  à  des  résultats  très  analogues  à  ceux  obtenus  par  ces 
derniers  auteurs.  C'est  dans  les  cas  de  coqueluche  non  compliquée 
que  les  mucosités  expectorées  se  prêtent  le  mieux  aux  recherches.  Les 
frottis  de  lamelles  sont  faits  avec  ces  mucosités  après  qu'elles  ont 
séjourné  f/2  heure  à  1  heure  dans  de  l'eau  distillée.  On  les  colore  au 
moyen  d'une  solution  de  fuchsine,  ou  de  fuchsine  phéniquée,  ou  encore 
de  bleu  de  LôfQer.  On  voit  dans  ces  préparations  de  petits  bacilles 
courts,  ovalaires,  placés  deux  par  deux  et  ayant  Taspect  des  bacilles 
de  l'influenza,  bien  qu'ils  soient  un  peu  plus  longs  et  plus  épais;  ils  sont 
extra  ou  ix^tra-cellulaires.  Dans  aucun  cas  ils  n'ont  fait  défaut,  le  plus 
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souvent  ils  étaient  très  abondants,  parfois  ils  étlaient  rares.  lis  restent 
peu  ou  pas  da  tout  colorés  par  la  méthode  de  Gram. 

Pour  obtenir  des  cultures  pures  on  lave  les  mucosités  à  plusieurs 
reprises  dans  l'eau  distillée,  suivant  le  procédé  de  Kitasato.  On  em- 
ploiera de  préférence  au  sérum  de  Lôfilerie  milieu  de  culture  suivant  : 
500  grammes  de  sérosité  d'anasarqae  additionnée  de  1  1/4  p.  100 
d'agar,  de  1  p.  100  de  peptone,  1/2  p.  100  de  chlorure  de  sodium,  de 
6  p.  100  de  glycérine;  on  neutralise  avec  1/10  p.«100  de  lessive  de 
soude  normale  et  on  alcalinise  avec  1  p.  100  de  solution  normale  de 
soude.  Les  colonies  sont  bien  apparentes  sur  ce  milieu  après  séjour  & 
l'étuve  de  24  à  36  heures.  D'ailleurs  ces  microbes  poussent  bien  sur 
les  milieux  de  culture  ordinaires,  sauf  sur  la  pomme  de  terre. 

En  employant  la  méthode  de  séro- réaction  découverte  par  Widal  et 
en  ajoutant  à  des  cultures  de  ces  bacilles  du  sang  de  sujets  atteints  de 
Goqnelnche  on  n'obtient  pas  d'agglutination.  D'autre  part  les  inocula- 
tions de  ces  bacilles  aux  animaux  n'ont  donné  que  des  résultats  néga- 
tifs. On  ne  peut  donc  affirmer  la  valeur  spécifique  de  ce  microbe. 

H.  B. 


Atade  de  llisrperleneoeytose  et  de  l'hypoleneoeytose  dans  Tin- 
fection  expérimentale  par  le  pneomoeoqne,  par  ▲.  Motta 
Gocoo  {Centralb.  f.  Bakter.,  XXIV,  n»  13,  p.  473,  1898). 

Kikodsé  et  OuskoiT,  N&geli,  Bellinger,  Jaksch,  etc.»  s'accordent  à  dire 
que  les  cas  de  pneumonie  ne  s'accompagnant  pas  d'hyperleucocytose 
sont  les  plus  graves.  Par  contre,  Limbeck,  Pick,  Maragliano,  Tschisto- 
vitsch  et  Pichler  ont  prétendu  que  des  pneumonies  mortelles  pouvaient 
s'accompagner  d'une  leucocytose  marquée. 

L*accord  n'est  pas  davantage  établi  snr  la  constatation  et  la  signi- 
fication des  différentes  formes  de  leucocytes  rencontrés  dans  l'hyper- 
leucocytose  de  la  pneumonie.  Bezançon,  Jacob  et  Goldscheider,  Morse, 
Kûhnau,  Engel,  etc.,  ont  prétendu  qu'on  rencontrait  surtout  des  poly- 
nucléaires, tandis  que  d'autres  auteurs,  comme  Botkin  et  Pane,  ont 
signalé  une  augmentation  du  nombre  des  lymphocytes. 

L'auteur  a  essayé  de  fixer  expérimentalement  ces  différents  points 
en  infectant  des  lapins  avec  des  pneumocoques,  et  en  étudiant  leur  sang« 
Il  a  obtenu  les  résultats  suivants  : 

L'inoculation  de  cultures  atténuées  produit  une  leucocytose  très 
marquée,  formée  principalement  de  gros  leucocytes  mononucléaires» 
d'un  petit  nombre  de  polynucléaires  et  de  peu  de  lymphocytes. 

Si  cette  inoculation  de  cultures  atténuées  produit  une  infection,  au 
stade  d'hyperleucocytose  succède  une  hypoleucocytose  avec  altération 
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des  Doyanx  et  destruction  eellnlure  des  moiionaciéaîres  à  type  médol- 
Uire. 

Si  les  cultures  sont  firulentes,  llnoenlation  n'est  pas  suivie  dlijper- 
leucocytose,  à  moins  qu'il  ne  s'agisse  d'animaux  réfractaires  ou  déjà 
immunisés;  dans  ce  dernier  cas  il  se  produit  une  byperieucocytose 
modérée  avec  proportion  égale  de  mononucléaires  à  fype  médullaire  et 
de  polynucléaires. 

Le  nombre  des  pneumocoques  dans  le  sang  et  leur  virulence  est  en 
rapport  inverse  arec  le  nombre  et  les  modifications  des  leucocytes.  Ce 
fait  semble  démontrer  que  la  destruction  de  certains  éléments  leuco- 
cytaires met  en  liberté  des  substances  possédant  des  propriétés  bacté- 
ricides. 

Dans  les  cas  de  leucocytose  bien  nette,  on  constate  dans  la  moelle 
osseuse  une  production  très  abondante  de  grandes  cellules  qui  ont 
tous  les  caractères  des  grands  leucocytes  mononucléaires  qu'on  observe 
dans  le  sang. 

H.  B» 


Le  Gérant  :  G.  Masson. 


U»  Année.  Mai  1899.  N*  S. 
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RECHERCHES 

SUR 

LA   FLORE   BACTÉRIENNE  DU  POUMON 

DE    l'homme    et    des    ANIMAUX 

Par  M.  le  D'  Laolen  BXGO, 

Assistant  à  l'Université  de   Liôfre. 

.'TEAVAIL   DU  LABOBATOIBB  BT  DB  LA  CLINIQUE  DB  M.   LB  PR0PR88BUB  MASIUS) 


Si  Ton  consulte  sur  cette  question  les  traités  classiques 
de  bactériologie,  ils  renvoient  tous  au  travail  publié  par 
VonBesser*  en  1889. 

C'est  en  effet  la  première  étude  systématique  traitant  de 
la  flore  bactérienne  du  poumon  normal  de  Thomme. 

Cependant,  antérieurement  déjà,  Weichsolbaum  *  exami- 
nant, aussitôt  que  possible  après  la  mort,  des  poumons 
sains,  n'y  avait  trouvé  aucun  micro-organisme. 

Les  résultats  du  travail  de  von  Besser  ne  peuvent  être 
acceptés  que  pour  ce  qui  concerne  la  bactériologie  du  mucus 

nasal. 

Les  autres  recherches  n'ont  porté  que  sur  le  mucus  la- 
ryngien et  bronchique  ;  elles  ont  été  peu  nombreuses  et  le 

1.  Ueber  die  Rakterien  der  normalen  Luftwegen  {Ziegler'a  BeUràge,  1889, 
p.  331-372). 

2.  Ueber  die  Aetiologie  der  acuten  Lungen  und  Rippenfellenlzilndung^  1886, 

nach  Dûrck,  S.  419. 
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matériel  cl*ensemencement  était  suspect.  Le  mucus  du  larynx 
a  été  ensemencé  5  fois  ;  celui  des  bronches  7  fois,  et,  dans 
tous  les  cas,  Tap^afeâi  sespînton  toit  nl«de,  soit  qu'il  y 
eût  tuberculose  pulmonaire,  soit  qu'il  y  eût  une  bronchite 
plus  ou  moins  intense.  Ce  travail  ne  nous  renseigne  donc  en 
aucune  manière  sur  la  bactériologie  du  poumon  sain. 

Il  en  est  de  même  des  études  de  Pansini  ',  qui  n*ont  trait 
qu*à  l'analyse  des  produits  d'expectoration. 

Dans  le  domaine  expérimeBtaL,  tandis  que  Wargunin* 
trouvait,  dans  les  voies  aériennes  d'animaux  sains  (lapins, 
veaux,  moutons,  freux),  la  trachée  et  les  grosses  bronches 
remplies  de  microbes  divers,  Hildebrandt',  dans  ses  re- 
cherches fondamentales,  démontrait  que,  chez  les  lapins, 
les  bactéries,  en  suspension  dans  l'air  inspiré,  sont  retenues 
dans  les  cavités  nasales  et  bucco-pharjmgées.  Généralisant 
ces  résultats,  il  avait  admis  que  les  voies  respiratoires  infé- 
rieures, depuis  la  bifurcation  bronchique  jusqu'aux  alvéoles, 
sont  normalement  stériles. 

Dans  la  thèse  de  Polguëre^,  on  trouve  un  chapitre  con- 
sacré à  l'étude  des  micro-organismes  dans  le  poumon  sain. 
Les  cultures  du  poumon  d'une  série  d'animaux  (5  cobayes, 
6  lapins,  2  poulets,  2  pigeons)  sont  restées  stériles.  Chez 
rhomme,  les  recherches  de  Polguère  ont  été  faites  sur  le 
vivant  et  sur  le  cadavre. 

Cinq  fois,  il  a  examiné  le  suc  pulmonaire  obtenu  par  une 
ponction  capillaire,  —  il  s'agissait  de  personnes  saines  ou 
atteintes  d'une  affection  d'un  organe  éloigné;  —  quatre  fois, 
les  ensemencements  n'ont  rien  donné  ;  dans  un  cas,  deux 
microbes  ont  poussé,  un  coccus  non  liquéfiant  et  un  coccus 
pathogène  que  l'auteur  appelle  pneumocoque,  à  tort  sans 
doute,  puisqu*il  se  développe  dans  la  gélatine  nutritive  à  la. 
température   ordinaire.  En  outre  Polguère  a  fait  l'examejci. 

i.  Bakteriologische  Studium  uber  der  Answurf  [Virchow's  Archist,  Bd  122, 
s.  414-483. 

2.  Warounin,  Ueber  Mtkroorganismen  in  der  Lungenwegen  gesnnderThi^T-^ 
(Wratsch,  1887);  Réf.  im  Baumgarten  Jahr.,  1888,  p.  462. 

3.  UiLDiBRAifDT,  UatersuchuDgeii  ûber  der  Ehuirliigeii  pathiigeaer  Miisa 
organismen  von  den  Luftwegen  und  der  Lunge,  aus  Ziegler's  BeitrSge, 
p,  143;  Auf.  Refer.  Baumg.  Jakr.^  188S,  p.  573. 

4.  PoLouÈRE,  Des  infections  secondaires  (thèse  de  Paris,  1888). 
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4ii  suc  ^moanire  préWvé^  24  heiwreB  aq^rès  U  mort,  sur  te 
dd&nt  de  5  indîvÛ^  déoédés  subitomeot  au  rapidemanbl 
après  un  grand  traumatisme. 

Im  Msemeneeiaeots  ont  été  stériles  dans  un  cas.  Oans 
11»  autres,  ils  ont  déoeilé  la  préaeniço  de  3  sapirophyte»  ài  ea« 
ni^tëres  indéterminés  et  d'un  pyogèoi^,  le  sta{>hylc»coquedoré. 

CÎDq  ans  plus  tard,  P.  Glaisse^  dans  sa  thèse  sur  Les  ior 
feetioas  bronelûques,  écrivait  les  lignée  suivantes  : 

«  A  Vétat  normal,  les  alvéoles  pulmonaires  ne  contienAeiiit 
^  pas  de  microbes  d*après  les  rooherebes  de  Straus,  de  Pol* 
H  guère.  Van  Besser  a  trouvé  des  espèces  microbiemies  daw 
<  les  premitepes  voies  aériennes, 

«  J'ai  examiné  des  bronches  d'enfants  morts  sans  déter- 
«  Biinatioii  pulmonaire  et  les  ensemraiCements  m'ont  prouvé 
«  en  effel  qu'il  existe  des  microbes  dans  les  premières  ramir 
«  iications,  mais  peu  nombreux. 

«  HssoBt  encore  moins  nombreux  dans  les  fijues  broaches. 
«  Plusieurs  fois,  ks  milieux  de  culture  sont  restés  stériles. 
«  Eu  somme,  si  l'arbre  bronchique  n'est  pas  stérile,,  du 
«  moins  sa  flore  parait-^elle  très  pauvre,  surtout  quand  on  la 
«  compare  à  celte  des  premières  voies  aériennes,  bouche, 
«  fosses  nasales,  pharynx.  » 

Ce  passage  exprime  nettement  l'opinion  presque  univer- 
sellement admise  jusqu'à  la  publication  d'un  mémoire  tout 
récent  de  Durck^  Dans  ce  mémoire,  consacré  à  l'étude  de 
l'étiologîe  et  de  l'histologie  de  la  pneumonie  chez  les  enfants, 
bûrck  est  indirectement  arrivé  à  des  conclusions  tout  à  fait 
opposées. 

En  faisant  l'examen  bactériologique  du  poumon  d'un 
grand  nombre  d'enfants  morts  de  pneumonie  primitive  ou 
secondaire,  il  a  rencontré  un  mélange  de  bactéries  très  di- 
verses parmi  lesquelles  prédomine  toutefois  le  pneumocoque 
de  Talamon^Frftnkel.  lien  a  conclu  que  la  pneumonie  peut 
relever  d'agents  pathogènes  variés,  rarement  isolés,  le  plus 

f.  p.  CjLABSSi,  Les  înfèetioms  broneliiques  (thèse  de  ^ris,1893,  p.  47  et  48) 
2.  DuBCK,  Studium  ûber  die  Aetiologie  und  Histologie  der  Pneumonie  ira 

Kindesalter  und  der  Pneumonie  im  Allgemeinçn  {Deutsche  Archiv  fi)^  kli- 

niscke  Medicin,  Bd  58,  p.  368-446). 
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souvent  associés,  ceux-ci  n'étant  pas  d'ailleurs  une  cause 
suffisante,  par  elle-même,  pour  déterminer  le  processus 
phlegmasique. 

Car  en  examinant,  d'autre  part,  les  poumons  sains  pro- 
venant d'enfants  ayant  succombé  à  des  affections  diverses, 
surtout  à  des  gastro-entérites,  Dûrck  y  décelait  l'existence 
du  même  mélange  bactérien. 

A  vrai  dire,  ainsi  qu'il  le  reconnaît  lui-même*,  on  peut 
objecter  à  ces  faits  :  1®  qu'on  ne  peut  exclure  avec  certi- 
tude, dans  tous  ces  cas,  l'existence  éventuelle  d'une  pneu- 
monie terminée  avant  l'entrée  à  l'hôpital  et  n'ayant  laissé 
aucun  résidu  anatomique  ;  2®  que,  dans  un  certain  nombre 
de  cas,  les  bactéries  peuvent  avoir  été  amenées  par  la  voie 
circulatoire,  ou  bien  3®  être  descendues  dans  les  poumons 
au  cours  de  l'afiTection  primitive.  Aussi,  ajoute-t-il,  l'étude 
de  la  flore  bactérienne  du  poumon  devrait-elie  être  basée  sur 
l'examen  d'organes  sains  provenant  d'individus  non  ma- 
lades, succombant,  par  exemple,  très  rapidement  à  la  suite 
d'un  traumatisme. 

Aussi,  ne  disposant  pas  du  matériel  suffisant,  Dûrck 
s'est  adressé  pour  résoudre  cette  question  du  «  Keiminhalt  » 
des  voies  respiratoires  normales,  à  l'étude  du  poumon  des 
animaux  domestiques  sacrifiés  à  l'abattoir  :  dix  porcs,  deux 
chevaux,  deux  bœufs,  un  veau.  Une  seule  fois  (cheval),  les 
cultures  ont  été  stériles.  Dans  tous  les  autres  cas,  elles  ont 
mis  en  évidence  la  présence  de  bactéries  pathogènes  (pneu- 
mocoque, pneumobacille,  streptocoque,  staphylocoques, 
sarcines,  bacterium  coli),  quelquefois  en  telle  abondance 
que,  étant  donnée  la  quantité  infime  des  matériaux  ensemen- 
cés, on  peut  admettre  leur  existence,  en  nombre  très  con- 
sidérable (reichlicher),  dans  les  poumons  sains. 

Aussi  les  conclusions  de  Durck  sont-elles  formelles.  Nous 
les  transcrivons  :  «  7)  Die  Lungen  frisch  getôdteter  Haus- 
«  thiere  (Schwein,  Pferd,  Rind)  enthalten  gleichfalls  Keimes, 
((  unter  denen  sich  pathogène  Arten  befinden  (Pneumobacil- 
«  len  Friedlânder,  Staphylococcus  pyogenes,  Streptococcus 
«  pyogenes,  Diplococcus  pneumoniae). 

1.  Loco  citatOf  p.  427. 
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H  8)  Es  ist  daher  mit  Sicherheit  anzunehmen,  dass  auch 
(c  die  normale  Lunge  des  gesunden  Menschen  stets  ein  zu 
u  verschiedenen  Zeiten  verschieden  zusammengesetzter  Bak- 
«  teriengemisch  enth&lt.  » 

Klipstein  ^  a  repris  la  question  en  se  basant  sur  des  expé- 
riences de  laboratoire  portant  sur  des  animaux  normaux 
(lapin,  cobayes,  souris)  qu'il  tuait  brusquement  et  dont  il 
ensemençait  des  fragments  prélevés  en  différents  points  de 
l'arbre  respiratoire.  Tous  ces  ensemencements  sont  restés 
stériles. 

Dans  une  autre  série  d'expériences,  par  des  moyens 
variés  et  d'ailleurs  très  ingénieux,  Klipstein  a  déterminé  des 
processus  inflammatoires  variés  absolument  aseptiques 
(conjonctivite,  rhinite,  trachéite,  bronchite,  broncho-pneu- 
monie). 

Il  en  conclut  qu'à  l'état  normal,  l'appareil  respiratoire 
ne  renferme  pas  de  microbes  chez  les  animaux  et  qu'il  doit 
en  être  de  même  chez  l'homme. 

Ainsi  que  nous  le  verrons  au  cours  des  recherches  que 
nous  allons  relater,  cette  conclusion  ne  peut  être  acceptée; 
tout  au  moins,  on  ne  peut  lui  donner  une  portée  aussi 
générale. 

On  nous  permettra,  avant  d'exposer  les  résultats  de  nos 
recherches,  d'insister  brièvement  sur  l'importance  des  ques- 
tions qui  en  ont  fait  l'objet. 

Lorsque  le  pathologiste  étudie  Tétiologie  et  la  genèse 
d'une  infection,  il  utilise  surtout  les  documents  qu'il  re- 
cueille à  l'autopsie.  C'est  par  l'examen  bactériologique  et 
histologique  du  sang  et  des  viscères,  mis  en  regard  de  l'ob^ 
servation  clinique,  qu'il  se  forme  une  opinion  sur  la  ma- 
ladie et  les  causes  de  la  mort.  Dans  ces  dernières  années, 
on  a  démontré  que,  dans  l'appréciation  du  résultat  des. 
ensemencements  faits  à  l'autopsie,  interviennent  des  causes 
d'erreur  dont  on  doit  tenir  compte.  Ces  causes  d'erreur  pro- 
viennent de  ce  que,  dans  un  grand  nombre  d'affections,  aussi 

1.  Klipstein,  Rapports  entre  les  bactéries  et  les  affections  de  l'appareil 
respiratoire  (Zeitschrifl  fUr  klinische  Medicin,  1898,  Bd  XXXIV,  n»'  3-4; 
C  R.  Presse  médicale,  25  juin  1898. 


b^  datis  le  éûMimnie  ditiique  que  4ittis  le  doiMime  e^péri- 
menlal,  on  observe,  à  titre  d'épiphéaonèiie,  nn  «nvahifise^ 
meftA  'agoniqae  de  rorgaanme  par  les  microbes  de  Ttatestin 
(Wurtz  et  Herman*,  Beco  *). 

Ne  se  pa$se4-41  rien  d*aautio|^e  au  côté  des  votes  respi- 
fatoires?  C'est-à-dire,  les  mlcMbes  qui  pempient  éventuelle* 
métA  le  jyotfmon  dans  une  affectk«i  parasitaire  déterMinée 
ne  peuvent-ils,  pendant  Tagonie  on  après  la  Mort,  envahir, 
pat  la  voie  sanguine  ou  par  continuité,  les  viscères  voirais? 
N'est-ce  pas  là  peut-être  le  point  de  départ  d'une  putr^c*- 
tion  tadavérique  rapide? 

D'antre  part,  si  Ton  veut  se  rendre  compte  Ae  Vexistenoe 
Satine  infection  locaHsée  dans  le  patim^n,  ne  doit^n  pas 
savoir  si  le  poumon  sain  est  ^rile  dans  l'état  de  saaié,  «t 
s'il  ne  s'infecte  pas  nécessairement  dans  les  derniers  temps 
de  la  Vie  ou  après  sa  cessatien,  par  le  fait  d^nne  prompte 
extension  de  la  flore  bactérienne  qui  peuple  les  voies  aérien- 
nes et  digestives  supérieures  avec  lesquelles  il  est  en  large 
communication  ? 


KECHERCUES    SUR   LA    BACTÉRIOLOGIE    DU    POUMON    NORMAL 

CHEZ  LES   AïiraAUX 

Les  résultats  contradictoires  auxquels  sont  arrivés  les  an- 
teurs  dont  nous  venons  d'exposer  les  travaux,  et,  d'autre 
part,  les  faits  surprenants  signalés  par  Dûrck  appelaient,  de 
notre  part,  des  recherches  de  contrôle.  Elles  ont  porté  sur 
les  animaux  de  laboratoire  et  sur  les  animaux  domestiques 
sacrifiés  à  l'abattoir. 

Lorsque  cela  nous  a  été  possible,  c'est*è-dire  lorsque 
Tarbre  respiratoire  entier  était  à  notre  disposition,  nous 
avons  ensemencé  non  seulement  le  tissu  pulmonaire,  mais 
encore  le  nracus  recueilli  à  la  face  interne  de  la  trachée  on 
des  bronches. 

Technique  générale.  — 1**  La  surface  du  poumon  est  cau- 

\.  WuRtz  el  nEirWAx,  Archives  de  médecine  expérimentale ^  ^91. 
2.  BECf),  Annales  de  l'Institut  Pasteur  y  1S95,  p.  199. 
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térisée  largement  avec  un  couteau  rougi  dans  la  flamme  ;  à 
travers  Teschare  ainsi  produite,  un  scalpel  rougi,  puis  refroidi, 
est  ealiaiioé  cnHÀalemeat.  Dadfts  les  lèvres  -de  cette  inciiion, 
on  introduit  un  fort  fil  de  platine,  stériliaé  eit  recourbé  en 
crochet,  avec  lequel  on  arrache  4in  morceau  de  l'organe.  Ce 
fragment  et  le  Auc<iui  imprègne  i'œsel  sont  ensemencés  dans 
des  tubes  de  bouillon  de  veau  peptonisé  salé  et,  en  stries,  à 
la  surface  de  tubes  de  gélose  nutritive  en  nombre  suffisant 
pour  que  les  colonies  soient  éventuellement  espacées. 

2^  D'autre  part,  à  l'aide  de  pinces  et  de  ciseaux  flambés, 
nous  excisons  trois  ou  quatre  petits  morceaux  de  j>aren- 
chyme  pulmonaire.  Ce  tissu  est  ensuite  porté  dans  une  boite 
die  Pétri  stérile  où  on  le  dilacère,  dans  An  bouillon  neuf,  à 
l'aide  de  baguettes  de  verre  flambées.  Cette  émulsion  est 
ensemencée  en  bouillon  et  en  tubes  de  gélose.  De  plus,  on 
en  injecte  1  cm.  cube  sous  la  peau  du  dos  d'une  souris 
blanche  pour  la  recherche  du  pneumocoque . 

3^  Dans  presque  tous  les  cas,  nous  avons  recherché  les 
anaérobies  en  portant  la  semence  dans  la  profondeur  d'un 
tube  de  gélose  lactosée  à  8  p.  100,  préalablement  liquéfiée. 
La  gélose  était  refroidie  hrusquement,  et  on  versait,  à  «a  sur- 
face, une  certaine  quantité  de  gélose  neuve,  afin  d'éloigner 
le  contact  de  l'air.  C'est,  en  somme,  la  méthode  de  Liborius 
dont  les  résultats  nous  ont  paru  excellents.  Elle  est  aussi 
simple  que  possible.  De  plus,  elle  permet  de  cultiver  à  la 
température  de  l'étuve,  ce  qui  constitue  un  immense  avan- 
tage sur  ia  méthode  des  cultures  en  plaques  sous  un  courant 
d'hydrogène,  procédé  auquel  nous  avons  eu, recours  quelque- 
fois. Lorsqu'on  veut  isoler  les  colonies  et  les  repiquer,  il 
«uffit  do  couper  le  tube  avec  un  diamant  et  de  débiter  la 
gélose  en  tranches  minces. 

4®  Lorsque  nous  avons  étudié  la  bactériologie  du  pou- 
mon humain,  nous  avons  fréquemment  recherché  la  présence 
du  bacille  tuberculeux  eu  inoculant  Témulsion  pulmonaire 
sous  la  peau  d'un  cobaye. 
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I.    —    ANIMAUX  D£  LABORATOIRE 

A)  Cinq  souris  blanches  sont  tuées  en  quelques  secondes 
par  le  chloroforme. 

Cultures  poumons  aérobies,  anaérobies  (méthode  Liborius). 
Sans  aucune  exception,  tous  les  tubes  sont  stériles. 

B)  Cobayes. 

15  septembre  4897,  On  prend  trois  cobayes. 

N<»  i.  —  Poids  :  650  grammes»  tué  en  quelques  secondes  par  le 
chloroforme. 

N®  2.  «--  Poids  :  710  grammes,  tué  en  quelques  secondes  par  le 
chloroforme. 

N<>  3.  —  Poids  :  680  grammes,  tué  en  quelques  secondes  par  le 
chloroforme. 
Autopsie  immédiate. 
Cultures. 

N<*  1.  —  Trachée,  1  colonie  staphyl.  (poumons  stériles). 

N«  2.  —  Trachée,  poumons  stériles. 

N^  3.  —  Trachée,  poumons  stériles. 
46  septembre.  Trois  nouveaux  cobayes. 

N<^  4.  —  720  grammes,  tué  par  le  chloroforme. 

N°  5.  —  705  grammes,  tué  par  le  chloroforme. 

N°  6.  —  800  grammes,  tué  par  le  chloroforme. 
Autopsie  immédiate. 
Cultures. 

^0  4.  —  Trachée,  poumons  stériles. 

N°  5.  —  Trachée,  poumons  stériles. 

N°  6.  —  Trachée,  poumons  stériles. 

C.  Lapins.  —  Nous  avons  fait  un  grand  nombre  de  fois 
des  cultures  de  la  trachée  et  des  poumons  de  lapins  nor- 
maux; ces  expériences  sont  relatées  dans  les  chapitres  sui- 
vants. Elles  nous  ont  permis  de  conclure,  contrairement  à 
l'opinion  de  Labour  S  à  la  stérilité  des  voies  respiratoires  infé- 
rieures du  lapin  normal. 

D)  Chais. 

27  septembre.  Trois  chats. 

N<^  1.  —  630  grammes,  tué  par  le  chloroforme  en  2  minutes. 

1.  Labour,  Recherches  expérimentales  sur  les  poumons  des  lapins  (anato- 
mie  pathologique,  bactériologie),  thèse  de  Paris,  1897  (C.  R.  Pt^esse  médicale, 
p.  75,  1897). 
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N<>  2.  —  680  grammes,  tué  par  le  chloroforme  en  2  minutes. 

N°  3.  —  710  grammes,  tué  par  le  chloroforme  en  2  minutes. 
Autopsie  immédiate. 
Cultures  : 

N®  1.  —  Trachée,  poumons  stériles. 

N«  2.  —  Trachée,  poumons  stériles. 

N«  3.  —  Trachée,  poumon  droit  stériles. 

Poumon  gauche.  Bouillon,  trouble  uniforme.  Une  goutte  sur 
lamelle  montre  un  petit  diplpcoque  lancéolé.  —  Gélose,  Gui- 
turc  pure  et  abondante  en  fines  gouttelettes  de  rosée.  Ces 
colonies  sont  constituées  par  un  diplocoque  semblable  k  celui 
que  nous  avons  trouvé  dans  le  bouillon. 
On  inocule  1  cm.  cube  du  bouillon  sous  la  peau  du  dos  d'une 

souris  blanche.  Celte  souris  n'a  pas  été  malade.  Deux  jours  après, 

la  culture,  aussi  bien  en  bouillon  qu^en  gélose,  était  morte,  car 

nous  n'avons  pu  la  réensemencer  dans  aucun  milieu. 

Nous  avons  bien  là  l'ensemble  des  caractères  du  pneumocoque 

de  Talamon-Frâokel  ;  seulement  ce  pneumocoque  était  dépourvu 

de  toute  virulence, 

E)  Chiens, 

3  juillet  4897,  Chien  m&le,  5200  grammes,  tué  en  4  minutes  par  le 

chloroforme. 
Autopsie  immédiate  :  les  poumons  sont  parfaitement  sains. 
Cultures: 

a)  Culture  directe,  c'est-à-dire  ensemencement  d'un    fragment 
de  parenchyme  arraché  avec  le  crochet  de  platine  :  bouillon, 
gélose,  tube  suivant  la  méthode  Liborius  stériles. 
6)  Culture  de  l'émulsion  :  gélose,  bouillon  stériles. 

Une  souris  qui  a  reçu  1  cm.  cube  de  cette  émulsion,  sous  la 
peau  du  dos,  n*a  pas  été  malade. 
//  octobre.  Chien  mâle,  4  kil.,  tué  en  8  minutes  par  le  chloroforme. 
Autopsie  immédiate  :  les  poumons  sont  normaux. 
Cultures  : 

a)  Poumons  :  i^  culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Liborius 

stériles. 
2<>  émulsion.  Bouillon,  gélose,  tube  Liborius  sté- 
riles. 
Souris  reste  bien  portante. 

b)  Trachée  (partie  inférieure].  Bouillon,  gélose  stériles. 

En  somme,  l'examen  bactériologique  du  poumon  et  de  la 
trachée  des  animaux  de  laboratoire  (5  souris,  6  cobayes, 
3  chats,  2  chienSy  en  plus  un  nombre  très  considérable  de 
lapins  dont  nous  relaterons  Tétude  plus  loin)  nous  a  montré 
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que  ces  oi^anes  étaient  stériles,  dans  la  très  grande  majorité 
des  cas.  Chez  un  cobaye,  Tensemencement  du  mucus  tra- 
chéal a  fourni  une  seule  colonie  d'un  microbe  saprophyte 
des  plus  répandus  (staphylococcus  albus  noii  liquefaciens)  ; 
cela  n  a  aucune  importance. 

Mais  un  fait  remarquable  nous  est  fourni  par  le  chat  n^  3, 
dont  le  poumon  gauche,  parfaitement  sain  d'ailleurs,  rece- 
lait en  abondance  le  pneumocoque  de  Fr&nkel  dépourvu  de 
toute  virulence. 

Conclusions.  —  I.  CkmformémeTit  à  Tancienne  opinion  de 
Rildebrandt,  les  voies  respiratoires  des  animanx  de  laboi*a- 
toire,  depuis  la  partie  moyenne  de  la  trachée  jusqu'aux 
alvéoles,  sont  presque  toujours  stériles. 

II.  Cependant,  on  peut  exceptionnellement  trouver  en 
abondance,  dans  le  poumon  sain  d'un  de  ces  anrmaux  (chat), 
un  parasite  qui  présente  les  caractères  du  pneumocoque  de 
Talamon-Frânkel,  ce  pneumocoque  dépourvu  de  virulence 
n'élant  associé  à  aucune  autre  bactérie. 

II.    —    ANIMAUX  DOMESTIQUES 

Le  matériel  a  été  recueilli  à  l'abattoir.  Les  animaux 
étaient  sacrifiés  par  les  procédés  usuels,  c'est-à-dire  par  la 
section  de  la  gorge,  la  bête  ayant  été  préalablement  assom- 
mée. Dans  cette  opération,  il  peut  se  £aire  que  du  sang  ou 
des  matières,  refluant  par  l'œsophage,  soient  entraînés,  par 
les  dernières  inspirations,  jusque  dans  les  fines  ramifications 
des  voies  aériennes.  Il  peut  y  avoir  là  une  source  d  erreur 
dont  il  importerait  de  tenir  compte.  Cependant,  comme  on 
le  verra,  cette  éventualité  ne  doit  pas  se  réaliser  fréquem- 
ment. Comme  nous  n'avions  pas  à  notre  disposition  la  tra- 
chée des  animaux,  notre  examen  a  porté  uniquement  sur  le 
poumon.  Nous  avons  suivi  la  technique  décrite  à  la  page  322. 

Nous  avons  ainsi  opéré  dans  des  conditions  identiques  à 
celles  dans  lesquelles  Dttrck  s'est  placé. 

30  septembre,  I.  Cheval  jeune.  Poumon  parfaitemeat  sain  d'aspect. 
Cultures  : 

a)  Calture  directe.  Gélose,  bouillon,  tubes  Liborins  stériles. 
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£0  ÉfD«lmn.  ■ouîUan,  trouble  uniforme;  gélose,  1res  unes  colo- 
nies (dipk>€oii«e  oolopé  par  le  Gram). 
Une  souris  qui  reçoit  1  cm.  cube  de  l'émulsion  meurt  en 

4  jours.  La  rate  est  grosse,  le  sang  du  cœur  montre  d'abondants 

diplocoques  encapsulés;  la  culture  de  ce  sang  en  bouillon  et  en 

gélose  donire  le  pneumocoque  pur. 
il.  Gé.vr9SE.  PovmoBs  sains. 
Cultures  : 

a)  Cultures  directes.  Bouillon,  gélose  stériles. 

6)  Émulsion.  Bouillon,  gélose,  tube  stériles; 

Souris  vivante. 
5  octebre.  IH.  Vieux  cheval.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose  stériles. 

b)  Émulsion.  Tube  stérile.  —  Bovâllon  trouble  sale.  -^  Gélose  : 

7  colonies  sarcina  aurantiaca;  1  colonie  staphyi.  «li».  aon 
liquefaciens. 
Souris  meurt  en  12  heures  d'intoxication,  les  Tiscères  et  le  sang 
sont  stériles. 

Nous  ne  trouvons  ici  aucun  microbe  pathogène;  la  sar- 
cine  orangée  «t  ie  staphylocoque  sont  des  saprophytes  extrê- 
mement répandus  dans  Tair  atmosphérique. 

IV.  Jeune  cheval.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Liborius  stériles. 

6)  Émulsion.  Bouillon  trouble  sale  uniforme.  —  Gélose  :  4  co- 
lonies sarcina  aurantiaca;  3  colonies  formées  par  un  petit 
coccus  dépourvu  d'action  pathogène  ;  la  colonie  est  très  petite, 
elle  repousse  en  gélatine. 

Souris  vivante, 

V.  CoGHO.\.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose  stériles. 

b)  Émulsion.  Bouillon,  gélose,  tube  stériles. 

Souris  morte  en  3  jours  d'intoxication,  le  sang  et  les  viscères 
sont  stériles. 

VI.  Mouton.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Douillon,  trouble  sale.  —  Gélose,  2  col.  sarcina 
aurantiaca;  2  col.  staph.  alb.  non  liquef.  —  Tube  Liborius 
stérile. 

b)  Émulsion.  Bouillon,  gélose  :  staphylococcus  albus  non  lique- 
faciens. 

Souris  vivante. 
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Dans  cette  série  de  cultures,  faites  le  même  jour,  on 
remarquera  que  nous  ne  trouvons  aucun  organisme  patho- 
gène. Les  bactéries  qui  ont  poussé  sur  nos  milieux  appartien- 
nent aux  espèces  saprophytiques  les  plus  répandues,  et  il  nous 
parait  impossible  d'exclure  avec  certitude  l'hypothèse  d'une 
contamination  accidentelle  possible,  soit  du  matériel  d'ense- 
mencement, soit  des  objets  qui  ont  servi  à  sa  préparation. 

12  Octobre,  VII.  Veau.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tuoe  Liborios  stériles. 

b)  Ëmulsion.  Bouillon,  gélose  stériles. 
Souris  vivante. 

vm.  Cheval.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  stériles. 

b)  Ëmulsion.  Bouillon,  gélose  stériles. 
Souris  n'a  pas  été  malade. 

IX.  Mouton.  Poumons  sains. 
Cultures: 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 
6)  Ëmulsion.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 
Souris  vivante. 

X.  Cochon.  Poumons  sains. 
Cultures: 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 

6j  Ëmulsion.  Bouillon,  gélose  stériles. 

Souris  (1  cm.  cube)  vivante. 
XL  Vache.  Poumons  sains. 
Cultures: 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 

6)  Ëmulsion.  Gélose  stérile.  —  Bouillon,  trouble  uniforme;  petit 
diplocoque  coloré  par  le  Gram. 

Souris  (1  cm.  cube)  meurt  en  4  jours;  à  l'autopsie,  œdème  sangui- 
nolent du  point  d'inoculation,  rate  volumineuse  ;  dans  le  sang 
du  cœur  étalé  sur  lamelles,  on  voit  de  nombreux  diplocoques 
encapsulés.  Le  sang  ensemencé  en  bouillon  et  gélose  donne 
une  culture  pure  de  pneumocoques. 
Le  bouillon  troublé,  dans  lequel  l'émulsion  avait  été  ense- 

mencée,  inoculé  à  une  souris,  la  tue  en  36  heures,  par  septicémie 

pneumococcique. 

Dans  la  série  précédente,  aucun  saprophyte  ne  pousse 
dans  nos  cultures. 
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Dans  le  poumon  sain  d'une  vache,  nous  trouvons^  à  l'état 
de  pureté,  un  pneumocoque  de  faible  virulence. 

15  Octobre.  XII.  Ghkval.  Poumons  sains» 
Cultures  : 

a)  Guitare  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 

b)  ÉmulsioD.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 
Souris  (1  cm.  cube)  n*a  pas  été  malade. 

XIII.  Bœuf.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 
6)  Émulsion.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 
Souris  vivante. 

XIV.  Veau.  Poumons  sains. 
Cultures: 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  Libor.  stériles. 

6)  Ëmulsion.  Bouillon,  trouble,  verdâtre.  —  Gélose,  1  colonie  de 

B.  fluorescens  non  liquefaciens.      ' 
Souris  (1  cm.  cube)  reste  vivante. 

XV.  Cochon.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

a)  Culture  directe.  Bouillon,  gélose,  tube  LibOr.  stériles. 

6)  Ëmulsion.  Bouillon,  trouble  uniforme.  —  Gélose,  3  colonies 

staphyl.  albus  non  liquef. 
Souris  (1  cm.  cube)  n'a  pas  été  malade. 

Dans  les  deux  analyses  précédentes  (XIV  et  XV),  Thypo- 
thèse  d'une  contamination  opératoire  est  d'autant  plus  vrai- 
semblable que  les  saprophytes,  en  nombre  infini,  n'ont 
poussé  que  dans  les  tubes  où  était  ensemencée  Témulsion, 
tandis  que  les  cultures,  obtenues  directement,  ont  été  toutes 
stériles. 

Nous  relatons,  pour  finir,  l'analyse  bactériologique  de 
deux  poumons  démontons,  poumons  manifestement  malades. 
Bien  que  le  tissu  pulmonaire  fût  aéré  et  nullement  conges- 
tionné, les  fines  bronches  étaient  dilatées  et  remplies  d'un 
liquide  muco-purulent. 

XVL  Mouton. 
Cultures  directes  : 

Bouillon,  trouble  au  bout  de  24  heures;  odeur  fécaloïde;  bacte- 

rium  coli.  —  Gélose.  Mélange  de  bacterium  coli  et  de  proteus 

Yulgaris.  —  Anaérobie,  colonies  nombreuses  de  bacterium  coli. 

Souris  meurt  en  12  heures,  le  sang  et  les  viscères  ensemencés 

restent  stériles. 


XVIL  SAcwïQft. 

Cultures  direcU$  : 

Boaillon,  gélo'se,  tube  Libor.  (culture  pure  et  abondante  de  bac- 

terium  coli). 
Souris  a  été  malade  2  jours,  puis  s'est  remise. 

Le  bacterivm  eoli  et  le  protêts  comptent,  on  le  sait, 
parmi  les  hôtes  habituels  de  l'intestm.  So&t-its  partis  de  là 
pour  infecter  secondairement  les  voies  bronchiques?  Cela 
parait  en  tout  cas  possible,  si  Ton  songe  à  la  grande  fré- 
quence de  ce&  iB£ectioihs>  d'origine  intestinale  (Beco*).  Quoi 
qu'il  en  soit,  le  fait  de  la  bronchite  concomitante  exclut  ces 
deux  dernières  analyses  de  notre  statistique. 

En  résumant  les  données  qu'elle  nous  a  fournies,  nous 
voyons  que  snr  quinze  poumons  sains  appartenant  à  des 
espèces  domestiques  variées,  huit  se  sont  montrés  complè- 
tement stériles. 

L'ensemencement  de  cinq  autres  a  fait  pousser,  en  petit 
nombre,  dans  les  niilieux,  les  microbes  saprophytes  vulgaires 
dépourvus  de  toute  activité  pathogène.  Dans  deux  cas,  il  a 
paru  évident  que  le  développement  de  ces  rares  saprophytes 
était  le  fait  d'une  contamination  acciéentelle,  dans  les  trois 
autres  cas,  cette  hypothèse  est  des  plus  admissibles. 

En&n,  chez  un  cheval  et  une  vache,  le  tissu  pulmonaire, 
d'aspect  tout  à  fait  normal,  recelait  le  pneumocoque  de 
Frânkel  doué  d'une  virulence  affaiblie. 

En  sorte  que  nous  nous  croyons  autorisé  à  émettre  les 
propositions  suivantes  : 

1®  Le  poumon  sain  des  animaux  domestiques  en  état  de 
santé  est  stérile  dans  la  grande  majorité  des  cas. 

2^  Quelquefois  il  renferme,  sans  association  aucune^  le 
pneumocoque  de  Frànkely  doué  d^ une  faible  virulence, 

RECHERCHES    SUR    l'eNVâHISSEMENT    «    POST    MORTEM    »    DES    VOIES 
RESPIRATOIRES    PAR   LES    MICROBES    DE   LA    PUTRÉFACTION 

Nous  n'avons  pas  l'intention  —  ce  serait  d'ailleurs  nous 
écarter  de  notre  sujet  —  d'envisager  cette  question  dans  ses 

f.  Bïco,  La  perméabilité  de  la  paroi  intestinale  vis-à-vis  des  microbes  de 
l'intestin  {Archives  de  médecine  expérimentale ^  janvier  IW-T) 
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rapports  aictc  rhygiène  et  la  médecine  légale.  Le  point  qui 
nous  intéresse,  c'est  de  savoir  dans  quelle  mesure  les  mi- 
cvobes  qui  peuplent  les  cavités  naturelles,  peuvent  envahir, 
dans  le  délai  qui  sépare  habiluelleoient  la  mort  de  l'autopsie, 
les  organes  profonds  des  cadavres. 

Qaa  eea  bactéries,  parmi  lesquelles  on  trouve  des  patho- 
gènes facultatifs,  se  rencontrent  fréquemment,  à  ce  moment» 
dans  le  sang  ou  les  viscères  nobles,  c'est  ce  que  les  recher- 
ches de  Wartz  et  Herman^  ont  établL  Dons  l'opinion  com- 
mune, autrefois^  cet  envahissement,  dont  le  point  de  départ 
intestinal  n'est  guère  contesté,  commençait  après  la  mort 
No«8  avons  démontré^  qu'il  n'en  était  rien. 

En  fait,  chez  le  grand  nombre  des  malades  qui  meurent 
lentement,  après  une  agonie  plus  ou  moins  longue,  il  se 
£ait,  ante  moriem,  un  envahissement  du  sang  et  des  or- 
ganes qu'il  dessert  par  les  microbes  de  l'intestin.  Ces  mi- 
crobes peuvent  alors  se  multiplier  dans  les  viscères,  et  la 
iore,  de  variée  qu'elle  pouvait  être  au  début,  tend  à 
s'unifier  au  profit  d'un  saprogène  par  excellence,  le  bacte- 
rium  colî  I 

Nous  avons  expérimentalement  établi  que,  si  les  tissus 
profonds  sont  stériles  au  moment  de  la  mort,  ils  le  restent 
extrêmement  longtemps  lorsque  le  cadavre  n'est  pas  con- 
servé à  une  température  élevée.  £n  somme,  dans  les  condi- 
tions où  se  trouvent  les  salles  de  morts,  pendant  la  plus 
grande  partie  de  l'année,  l'envahissement  cadavérique  ne 
se  ferait  pas  avant  l'autopsie. 

Les  choses  se  passent-elles  de  même  pour  le  poumon? 

Celui-ci  n'est  pas,  à  proprement  parler,  un  viscère  fermé. 
U  est  en  large  communication  avec  les  cavités  nasales  et 
buccopharyngées  où  pullulent  des  espèces  microbiennes 
variées  et  on  peut  concevoir  qu'une  fois  la  résistance  de 
Toiganisme  éteinte,  cette  flore  descende  avec  rapidité  jus- 
qu'aux ultimes  ramifications  de  l'appareil  respiratoire. 

S'il  en  était  ainsi,  l'examen  bactériologique  du  poumon  à 
l'autopsie  serait  dénué  de  toute  valeur  et  ne  pourrait,  en 

1.  WomTZ  et  UEBMAfi,  lûca  citato, 

2.  Bsco,  AnnaU*  de  VInstilut  Pasteur,  )S9o. 
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aucun  cas,  nous  renseigner  sur  son  état  de  stérilité  ou  d'in- 
fection pendant  la  vie. 

D'anciennes  expériences,  rapportées  dans  le  travail  de 
Van  Besser,  portant  sur  la  rapide  diffusion  des  matières  co- 
lorantes introduites  dans  la  bouche  des  cadavres,  avaient 
pu  faire  croire  à  la  prompte  uniformisation  de  la  flore  des 
voies  aériennes. 

Mais  il  est  a  priori  évident  qu'aucune  assimilation  n'est 
possible  entre  la  diffusion  d'une  matière  colorante  et  la  pro- 
pagation des  microbes  qui  n'est  au  fond  qu'une  multiplica- 
tion de  proche  en  proche,  dans  un  milieu  nutritif  approprié. 
Il  est  vrai  que  l'on  pourrait  encore  imaginer  une  pénétra- 
tion post  mortem  de  la  salive  ou  des  sécrétions  nasales 
jusque  dans  les  petites  bronches. 

Aussi,  dans  l'espèce,  la  conviction  doit-elle  être  basée 
sur  des  expériences  directes  qui  sont  d'ailleurs  d'une  élémen- 
taire simplicité. 

Or,  dans  la  littérature,  nous  n'avons  trouvé,  sur  ce  point 
précis,  que  les  expériences  anciennes  de  Trombetta*.  Leurs 
résultats,  examinés  de  près,  sont  assez  contradictoires  et  la 
conclusion  qui  s'en  dégage  est  trop  peu  nette  pour  que  nous 
puissions  nous  en  contenter. 

Nous  transcrivons  notamment  ce  qu'il  dit  de  l'envahisse- 
ment du  poumon  :  »  Manchmal  kann  man  auch  zuerst  in 
«  der  Lunge  das  Vorhandensein  von  Mikroorganismen  con- 
M  statiren.  Es  ist  also  wahrscheinlich,  dass  dièse  sich  in  der- 
«  selben  schon  wahrend  des  Lebens  einfanden  »  (p.  668). 

Dans  le  chapitre  précédent,  on  a  vu  que  nos  recherches 
nous  ont  conduit  à  admettre  la  stérilité  des  voies  respira- 
toires normales.  C'est  pourquoi  il  nous  a  paru  nécessaire 
d'étudier  la  question  à  nouveau. 

20  octobre  1896.  On  tue  brusquement,  par  déchirure 
du  bulbe,  6  lapins  sains.  Les  deux  premiers  sont  autopsiés 
immédiatement;  les  quatre  autres  sont  conservés  dans  une 
pièce  dont  la  température  oscille  entre  10**  et  IS®. 


1.  Thombetta,  Die  Fâulnissbakterien  und  die  Organen  und  das  Blut  ganz 
gesund  getôdteter  Thiere  {Centralblatt  f.  BakteHologie,  1891,  p.  663-669). 
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Lapin  I.  540  grammes. 
Cultures  : 

Trachée,  poumons,  sang  cœur  droit,  sang  cœur  gauche,  foie, 
rate  :  bouillon,  gélose,  T.  Liborius  stériles. 
Lapin  II.  700  grammes.  Autopsie  immédiate. 
Cultures  : 

Trachée,  poumons,  sang  du  coeur,  foie,  rate,  reins  :  bouillon, 
gélose,  T.  Liborius  stériles. 
Lapin  III.  600  grammes.  Autopsie  25  heures  après  la  mort.  Les  vis- 
cères sont  roageâtres  et  ramollis,  pas  de  bulles  gazeuses,  pas  d'odeur 
putride. 
Cultures  : 

Trachée,  poumons,  rate,  foie,  sang  du  cœur  droit  et  gauche  : 
booillon,  gélose,  T.  Liborius  stériles. 
Lapin  IV.  840  granmies.  Autopsie  25  heures  après  la  mort.  Mêmes 
constatations. 
Cultures  : 

Trachée,  poumon  gauche,sang  du  cœur  gauche, rate,  foie  :  bouillon, 

gélose,  T.  Liborius  stériles. 
Poumon  droit  en  gélose  et  en  bouillon,  culture  pure  de  bacte- 

rium  coll. 
Sang  du  cœur  droit,  3  colonies  de  bacterium  coli,  sur  gélose. 

Le  bacille  coli  est,  on  le  sait,  surtout  chez  les  lapins,  un 
des  microbes  les  plus  habituels  dans  renvahissement  préor- 
ganique d'origine  intestinale.  Dans  cette  expérience,  la  sté- 
rilité de  la  trachée  et  celle  du  poumon  gauche  suffisent  à 
exclure  l'origine  aérienne,  post  mortem,  de  ce  bacterium 
coli  trouvé  dans  le  poumon  droit. 

Il  est  intéressant  de  remarquer  que  le  sang  du  cœur  droit 
renfermait  aussi  quelques  colonies  colibacillaires,  alors  que 
le  sang  du  cœur  gauche  était  stérile. 

Lapin  V.  690  grammes.  Autopsie  49  heures  après  la  mort. 

Lapin  VI.  760  grammes.  Autopsie  3  jours  après  la  mort. 

La  putréfaction  n*est  pas  plus  avancée  que  chez  les  lapins  précédents. 

Cultures,  Résultats  identiques  pour  les  deux  animaux. 

Poumons,  sang  du  cœur  gauche  et  droit,  foie,  raie  :  bouillon, 
gélose,  T.  Liborius  stériles. 

Le  jeudi  19  novembre,  on  tue  brusquement  3  lapins. 
Après  la  mort«  on  introduit  dans  la  bouche  un  centimètre 
cube  d'une  culture  pure,  en  bouillon,  de  streptocoque  pyo- 

AHCH.  DE  MiD.  BXPtR.  ~  TOMB  XI.  22 
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gène.  Les    animaux   sont    conservés    à   une   température 
moyenne  de  10®  C. 

Lapin  VU.  690  gramnies.  Atrtopne  24  havres  après  la  mort.  L'odeur 
de  la  putréfaction  est  forte;  la  peam  éa  ventre  est  verte, Tabdeiimn  est 
gonilé  par  la  distension  intestinale;  les  viscères  sont  augmenlés  de 
vtAxme,  la  rate  et  les  poumons  notamment  sont  très  ramollis  et  imbibés 
de  liquide. 
Cuttures  : 

Sang  du  cœnr,  foie  stériles. 

Poumon  droit.  Culture  pure  et  abondante  d'un  microcoque  qui 

présente  les  caractères  du  staphyl.  cereus  albus. 
Poomou  gauche,  4  colonies  du  même  microbe  snr  le  tube  de 

gélose  G. 
•Rate,  2  colonies  du  même  staphyl.  cerens. 

S'agit-il,  dans  ce  cas,  d'une  pénétration  post  mortem? 
Rien  ne  le  démontre,  et  l'histoire  des  deux  lapins  suivants, 
placés  exactement  dans  les  mêmes  conditions,  contredit  cette 
hypothèse. 

Lapin  VIII.  71.^  grammes.  Autopsie  après  2  jours. 
Lapin  IX.  760  grammes.  Autopsie  après  4  jours. 
Il  n'y  a  guère  de  putréfaction  apparente. 
Cultures  : 

Sang  du  cœur  gauche,  sang  da  cœur  droit,  foie,  rate,  poumon 

droit,  poumon  gauche,  trachée  (moitié  inférieure)  stériles  dans 

tous  les  milieux. 

Le  mercredi  2S  novembre,  on  lue  brusquement  3  la- 
pins, on  introduit,  après  la  mort,  doucement  dans  la  bouche 
un  demi-centimMre  cube  d'une  culture  pure,  en  bouillon, 
de  bacterium  coli;  on  abandonne  les  cadavres  à  une  tem- 
pérature moyenne  de  12®  C.  Au  bout  d'un  laps  de  temps 
variable,  on  fait  des  cultures  en  divers  milieux.  Les  anaé- 
robi«s  sont  recherchés  par  Tensemencement  ew  gélatine, 
coulée  dans  les  boîtes  de  Pétri  et  placée  dans  une  atmosphère 
d'hydrogène. 

Lapin  X.  8i0  grammes.  Autopsie  1  jour  après  la  mort. 
Lapin  XL  620  grammes.  Autopsie  2  jours  après  la  mort. 
Lapin  XIL  730  grammes.  Autopsie  3  jours  après  la  mort. 
La  |)utréfaction  n'est  guère  avancée  et  les  cultures  ont  donné,  pour 
tous  trois,  des  résultats  identiques. 
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(Mtunes  : 

Poie*  rate,  poumonB  droit  et  gauche,  saog  du  cœur  droit  «t 

gauche,  reins  stériles. 
Trachée,  grosses  bronches  (culture  pure  de  bacterïmm  oolî). 

Les  rësultafts  de  cette  série  d'exj>éf  iences  ncms  pajrsdsseiil 
absolument  probants. 

Des  anioiauK  que  l'on  sacrifie  en  pleisi^  santé  et  que  l'on 
abandonne  à  une  température  peu  élevée,  c'est-^àndire  infé- 
rieure a  IS^G,  se  conservent  loi^temps —  jusqu'à  4  jours  — 
SUIS  subÂr  de  vcaie  putréfaction  viscérale. 

Les  choses  se  passetflbt  de  même  lorsqu'on  introduit  après 
la  mort  des  microbes  mobiles  (bacille  coli)  dans  la  bouche. 

Dans  ces  conditions,  les  bactéries  des  voies  aériennes 
supérieures  ne  descendent  pas  au  delà  des  grosses  divisions 
broifechiques  ot  les  poumons  restent  stériles. 

Au  cours  d'expériences  de  ce  genre,  on  peut  rencontrer, 
dans  les  voies  respiratoires  inférieures,  des  microbes  même 
nombreux  ;  mais  on  doit  admettre  qu'ils  s^y  trouvaient  au 
M^meat  de  la  mort. 

Étant  donné  que,  dans  les  hôpitaux,  pendant  la  plus 
graade  partie  de  l'aimée,  on  conserve  les  cadavres  jusqu'à 
Tauto^ie,  à  une  température  relativement  basse  et  pendant 
uii  laps  de  temps  qui  n'excède  pas  habiluelliement  36  heures, 
il  y  a  lieu  de  s'appuyer  sur  ces  données  expérimentales  pour 
l'afiprécîation  4u  résultat  des  analyses  bactériologiques  né- 
crof^siques. 

<}uant  à  l'influence  que  peut  exercer  une  température 
élevée  sur  la  marche  des  phénomènes,  c'est  une  question 
que  nous  envisagerons  indirectement  dans  le  chapitre  sui- 
vant. 

DE  l'bNVAH1SSE3I!ENT  «  P08T  MORTEM  »  DES  ORGANES  VOISINS  PAR 
LES  MICRO-ORGANISMES  QUI  PEUPLENT  LES  POUMONS  AU  MOMENT 
0E  LA  MORT. 

Les  recherches,  que  nous  venons  d'exposer,  nous  ont 
montré  que,  lorsque  le  tissu  pulmonaire  meurt  stérile,  il 
le  demeure  longtemps. 


336  L-   BECO. 

Les  bactéries  qui  pullulent  dans  les  premières  voies 
aériennes  ne  se  généralisent  pas  rapidement,  en  suivant  les 
parois,  jusqu'aux  extrémités  de  Tarbre  respiratoire,  en  sorte 
que,  dans  les  conditions  les  plus  habituelles,  on  n'a,  de  ce 
chef,  à  redouter  aucune  cause  d'erreur  dans  Tautopsie  d'un 
poumon. 

Mais,  en  nous  plaçant  dans  des  conditions  opposées,  en 
supposant  le  poumon  peuplé  au  moment  de  la  mort,  ce  qui 
se  réalise  communément  dans  les  multiples  affections  dont  il 
peut  être  le  siège,  ne  peut-il  y  avoir  un  envahissement  ra- 
pide de  viscères  voisins,  notamment  du  sang  qui  remplit  les 
cavités  du  cœur? 

Il  n*est  pas  besoin  d'insister  pour  faire  comprendre  toute 
rimportance  pratique  de  cette  question;  et  cependant  nous 
n'avons  trouvé,  dans  la  littérature,  aucun  travail  qui  en  ait 
fait  l'objet  d'une  étude  systématique. 

Canon*  admet  la  possibilité  de  cette  pénétration,  sans 
apporter  aucune  preuve  à  l'appui  de  sa  manière  de  voir. 

Dans  une  remarquable  revue  critique,  Chvostek*  conclut 
à  la  réalité  fréquente  de  l'envahissement  du  sang  par  les 
microbes  partis  du  poumon;  cet  envahissement  se  ferait 
non  seulement  après  la  mort,  mais  pendant  l'agonie.  Il 
invoque,  en  faveur  de  cette  hypothèse,  les  faits  observés  par 
Cornil  et  Welch  et  rapportés  par  Lesage  et  Macaigne^  Or, 
dans  le  travail  de  ces  auteurs,  il  est  question  non  pas  d'un 
envahissement  général,  mais  d'une  infection  secondaire 
toute  locale,  agonique  ou  post  mortem^  des  voies  respira- 
toires malades  par  les  microbes  normaux  de  la  bouche. 

Achard  etPhulpin^,  se  basant  sur  des  observations  d'au- 
topsie, admettent  que,  par  les  voies  respiratoires  préalable- 
ment lésées,  il  peut  se  faire  une  invasion  du  sang  du  cœur, 
avant  ou  après  la  mort.  Toutefois  le  fait  serait  rare,  et  l'in- 

1.  Canon,  Deutsche  Zeitschrift  fur  Chitntrgie,  Bd  XXXVIÏ,  p.  572. 

2.  Chvostbk,  Ueber  die  Verwertkbarkeit  postmortaler  bakteriologischer 
Befunde  (Wiener  medicinische  Wochenschriftf  3  décembre  1896). 

3.  Lbbaoe  et  Macaionb,  Étude  de  la  vinilence  du  bacterium  coli  commune 
{Archives  de  médecine  expérimentale,  1892,  p.  355). 

4.  Achard  et  Phulpoi,  Contribution  à  l'étude  de  l'enyahissementdes  organes 
par  les  microbes  pendant  l'agonie  et  après  la  mort  {At^chives  de  méd,  expér,, 
489o,  p.  44). 
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vasion  serait  le  plus  habituellement  secondaire,  consécutive 
à  celle  du  foie. 

Il  n'était  donc  pas  superflu  d'entreprendre,  sur  ce  points 
des  recherches  précises.  Il  était  évident,  de  plus,  que  ces 
recherches  devaient  être  multipliées  et  porter  sur  des  micro- 
bes divers;  car  il  est  classique  en  bactériologie  de  constater, 
en  ce  qui  regarde  la  multiplication  des  parasites  aux  dépens 
des  tissus  vivants  ou  morts,  des  différences  fondamentales 
d'une  espèce  à  l'autre. 

Le  dispositif  expérimental  est  simple.  On  sacrifie  l'animal 
brusquement,  ensuite  on  introduit,  dans  les  voies  respira- 
toires, une  certaine  quantité  (1  cm.  cube)  d'une  culture  pure 
et  abondante,  en  milieu  liquide  (bouillon),  d'un  microbe 
donné.  Ensuite  on  abandonne  le  cadavre  dans  une  pièce, 
dont  on  relève  la  température  aussi  exactement  que  possible. 
Au  bout  d'un  certain  temps,  on  autopsie  le  cadavre  ;  on  note 
l'aspect  des  tissus  et  on  ensemence  les  difi'érents  viscères  sur 
des  milieux  appropriés  (gélose  et  bouillon). 

Dans  les  premières  recherches  nous  avons  introduit, 
dans  les  poumons,  des  bactéries  saprophytes  :  bacterium  coli 
et  bacillus  prodigiosus. 

BACTERIUM    COLI 

* 

LâApiN  XIII.  650  grammes.  Sacriûé  brusquement,  puis  on  introduit 
profondément  dans  la  trachée,  à  Taidc  d'une  sonde  poussée  par  la 
bouche,  une  culture  pure  de  b.  coli.  L'animal  est  conservé  à  la  tempé- 
rature moyenne  de  15»  C. 
Autopsie  après  20  heures. 
Cultures  : 

Poumon  droit,  poumon  gauche,  sang  du  cœur  droit,  sang  du 
cœur  gauche  :  cullure  pure  et  abondante  de  bacterium  coli. 
Foie,  rate,  reins  stériles. 
Lapin  XIV.  750  grammes.  La  même  injection  est  faite  directement 
dans  la  trachée  mise  k  nu.  54  heures  d'exposition  entre  45®  et  18*^  G. 
Cultures  : 

Poumon  droit,  poumon  gauche,  sang  du  cœur  droit,  sang  du 

cœur  gauche  :  culture  pure  et  abondante  de  bacterium  coli. 
Foie,  rate,  reins  stériles. 

Nous  notons,  dans  ces  deux  expériences,  une  chose  im- 


33»  L.   BBCO» 

portamte  :  c'est  que,  dans  an  lop»  de  Ufmps  relativement 
court  qui  représente  le  délai  moyen  habitueUenent  laiesé 
entre  Tmatant  de  la  moort  et  l'antapne,  le  B.  coli,  pullulant 
àmïs  les  pomnons,  a  envahi  les  cavités  cardiaques  et  s'est 
multiplié  dans  le  sang. 

Lapin  XV.  610  grammes.  Injection  intratrachéale,  de  1/4  de  cm.  cabe 
d'une  oviture  de  b.  coli,  en  boainon,  âgée  de  2  jours.  Exposition  à 
i^^  G.  en  moyenne. 

Autopsie  après  4  jours,  putréfaction  notable. 
Cultures: 

Poumon  droite  poumon  gauche,  sang  du  cœur  droit,  sang  du 

cœur  gauche  :  culture  pure  et  abondante  de  b.  coli. 
RatQ  stérile. 
Lapin  XVI.  993  grammes.  Injection  iniratrachéale,  de  i/4  de  cia. 
cube  d'une  culture  de  b.  coli,.  en  bouillon,  Agée  de  2  jours*  Exposiiioa 
à  15M60  G. 

Autopsie  après  5  jours,  putréfaction  avancée. 
Cultures: 

Trachée,  poumon  droit,  poumon  gauche,  sang  du  coeur  droit, 
sang  da  cœur  gauche,  foie  :  culture  pnre  et  abondante  de  b. 
coli. 
Rate  stérile. 

Les  deux  lapins  XV  et  XVI  ont  été  placés  dans  des  con- 
ditions semblables  à  celles  où  se  sont  trouvés  les  lapins  XIII 
et  XIV;  mais  le  temps  d'exposition  a  été  plus  long.  Le  B. 
coli  n'a  pas  seulement  envahi  les  cavités  du  cœur,  mais  il  a 
gagné  le  foie.  Chose  remarquable,  la  rate  est  restée  stérile. 
Or  on  sait  que,  dans  Tenvahissement  d  origine  intestinale, 
cet  organe  est  envahi  très  tôt. 

Nous  ^  avons  démontré  que,  chez  les  animaux  tués  en 
pleine  santé,  la  migration  des  saprophytes  jusqu'aux  vis- 
cères fermés  se  fait  très  tardivement  par  une  température 
basse. 

Les  expériences  précédentes  nous  montrent  que  les 
choses  ne  se  passent  pas  de  même  si,  au  mom^at  d«  la  mort, 
le  poumon  n'est  pas  stérile,  s'il  renferme,  par  exemple,  l'un 
dtes  saprogènes  habituels,  le  bacterium  coli.  Dans  ces  condi- 
tions, la    putréfaction   peut    être  précoce  et,   partant   du 

î.  Bkco,  loco  ciiuto. 
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tractus  pulmonaire,  envahir  de  haut  en  bas  les  viscères  du 
médastin  et  de  Tabdomen. 


BAC1LLUS   PROMGIOSUS 

Le  dispositif  expérimental  est  absolument  le  même. 

Lapin  XVII.  860  grammes.  InJ€ctioa  inlKa-traehéaie,  apjpès  la  mort, 
d'an  1/2  cm.  cu2)e  d'an  bouillon  de  culture  du  b.  prodigiosu».  24  heures 
d'exposition  entre  10<*  et  13«  G. 
Cultures  : 

Trachée,  bronches,  poumon  droit,  poumon  gauche,  sang  du  cœur 
droit,  sang  du  cœur  gauche  :  culture  pure  de  b.  prodigiosus. 
Sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur  gauche,  rate,  foie  stériles. 
Lapin  XVUL  700  grammes.  Inj«clion  intratrachéale,  après  la  mort, 
d'un  i/2  cm.  cube  d'un  bouillon  de  culture  du  b.  prQdigjk)9«s.  24  heures 
d'exposition  à  18°  G.  en  moyenne. 
Cultures  : 

Trachée,  bronches,  poumons,  sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur 

gauche  :  culture  pure  du  b.  prodigiosus. 
Foie,  rate  stériles. 
Lapin  XIX.  930  grammes.  Injection  intratrachéale,  après  la  mort, 
d'un  1/2  cm.  cube  d'un  bouillon  de  culture  du  b.  prodigiosus.  3  jours 
d*exposition  à  la  température  du  laboratoire,  22°  et  24°  C. 
Cultures  : 

Poumon  droit,  poumon  gauche,  sang  du  cœur  droit,  sang  du 
cœur  gauche  :  culture  abondante  du  b.  prodigiosus,  bact.  coli 
rares. 
Foie,  rate  :  culture  pure  et  abondante  de  b.  coli. 

Cette  série  nous  montre  des  faits  très  intéressants.  A 
basse  température,  après  un  jour  d'exposition,  le  B.  prodi- 
giosus reste  localisé  dans  les  voies  respiratoires.  Dans  une 
autre  expérience,  faite  dans  des  conditions  à  peu  près  simi- 
laires, mais  à  une  température  plus  élevée,  le  B.  prodigiosus 
envahit  les  cavités  du  cœur.  Enfin,  dans  le  troisième  fait, 
l'exposition  du  cadavre  a  été  prolongée,  la  température  était 
be&ucoiip  plus  haute;  alors  l'émigration  du  coli  intestinal 
commence  et  il  envahit  les  viscères  thoraciques  de  bas  en 
haut,  à  la  suite  des  viscères  abdominaux. 
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MICROBES   PATHOGÈNES.   —   STAPHYLOCOQUES   PYOGÈNES   DORÉS 

Lapin  XX.  785  grammes.  Injection  intratrachéale  de  1/4  de  cm.  cube 
d'un  bouillon  de  2  jours  de  staphylocoque  doré.  20  heures  d'exposition 
à  10®  C.  en  moyenne. 
Cultures: 

Trachée,  bronches,  poumons  :  culture  pure  de  staphylocoque. 
Sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur  gauche,  foie,  rate  stériles. 
Lapin  XXI.  500  grammes.  Injection  intratrachéale  après  la  mort,  de 
i/2cm.  cube  de  la  même  culture.  Exposition  au-dessous  de  iO<^C.  pen- 
dant 5  jours. 
Cultures: 

Trachée,  bronches,  poumons  :  culture  pure  de  staphylocoques. 
Sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur  gauche,  foie,  rate  stériles. 
Lapin  XXII.  665  grammes.  Après  la  mort,  injection  intratrachéale  de 
i  cm.  cube  de  staphylocoque.  Exposition,  dans  les  conditions  précé- 
dentes, pendant  8  jours. 
Cultures  : 

Trachée,  bronches,  poumons  :  culture  pure  de  staphyl.  aureus. 

Sang  du  cœur  droit,  foie,  reins  stériles. 

Rate.  1  colonie  aureus,  quelques  colonies  de  b.  coli. 

Sang  du  cœur  gauche.  Quelques  colonies  aureus. 

Ces  expériences  étaient  faites  au  cœur  de  l'hiver;  nous 
voyons,  au  bout  d'un  temps  très  long,  Tenvahissement  intes- 
tinal commencer  par  la  rate. 

Dans  la  série  suivante,  nous  élevons  la  température 
d'exposition  des  cadavres. 

Le  7  septembre,  on  sacrifie  brusquement  trois  lapins, 
puis  on  inocule  à  l'aide  de  la  seringue  de  Pravaz,  dans  la 
trachée,  1/2  cm.  cube  d'une  culture  en  bouillon  de  deux 
jours  de  staphyl.  aureus. 

Lapin    XXIII.    3  100   grammes.  Exposition  à  12*  et  lô^*  C.  pendant 
2i  heures. 
Cultures  : 

Poumon  gauche,  poumon  droit,trachée  :  culture  pure  et  abondante 
de  staphyl.  aureus. 

Sang  du  cœur  gauche,  sang  du  cœur  droit  :  culture  pure  moins 

abondante  de  staphyl.  aureus. 
Foie.  1  colonie  slaphyl.  aureus. 
Rate.  Stérile. 
Lapin  XXIV.  2  900  grammes.  3  jours  d'exposition  de  11<>  à  17«  C,  et 
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Lapin  XXV.  3000  grammes.  3  jours  d'exposition  de  11^  à  17o  G. 
Cultures: 

Poumon  droit,  poumon  gauche,  sang  du  cœur  droit,  sang  du 
cœur  gauche  :  culture  pure  et  abondante  de  staphyl.  aureus. 
Foie,  rate  :  1  à  3  colonies  aureus. 
Reins  stériles. 
Lapin  XXVL  890  grammes.  Injection  après  la  mort.  Exposition  pen- 
dant 24  heures,  dans  le  laboratoire,  de  20<»  à  22<»  G. 
Cultures: 

Trachée,  bronches,  poumons,  sang  du  cœur  droit  :  culture  pure 

aureus. 
Sang  du  cœur  gauche,  foie,  rate  stériles. 
Lapin  XXVII,  965  grammes.  Exposé  2  jours  dans  les  mêmes  condi- 
tions que  le  lapin  précédent. 

Lapin  XXVIII.  750  grammes.  Exposé  2  jours  dans  les  mêmes  condi- 
tions que  le  lapin  précédent. 
Cultures  : 

Bronches,  poumons,  sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur  gauche, 
foie,  rate  :  culture  pure  et  abondante  de  b.  coli. 

Le  staphylocoque  pyogène  doré,  pathogène  fréquent,  est 
aussi  un  saprophyte  facultatif.  On  le  rencontre  communé- 
ment dans  les  viscères  après  la  mort.  Comme  on  le  voit  par 
les  expériences  qui  précèdent,  dans  les  conditions  où  se 
trouvent  fréquemment  placés  les  cadavres  humains  avant 
l'autopsie,  ce  microbe  peut  franchir  les  voies  respiratoires  et 
envahir  les  viscères  voisins,  notamment  les  cavités  cardia- 
ques 011  il  se  multiplie. 

Remarquons  encore  que,  chez  les  derniers  animaux,  à  la 
faveur  d'une  température  élevée,  l'envahissement  intestinal 
se  réalise  et  le  B.  coli  pullule  partout,  étouffant  le  staphy- 
locoque. 

streptocoque  pyogéne 

On  sait  que,  dans  le  groupe  du  streptocoque  pyogène,  il 
existe  des  variétés  dont  les  propriétés  biologiques  sont  dif- 
férentes. C'est  ainsi  qu'en  dehors  du  degré  de  virulence, 
l'action  pathogène  est,  pour  certains  streptocoques  à  méca- 
nisme généralisant,  septicémique  ;  pour  d'autres,  à  méca- 
nisme toxique  (Van  de  Velde  *).  Dans  les  recherches  que  Ton 

1.  Van  de  Vildb,  Sur  la  nécessité  d'un  sérum  polyvalent  pour  combattre 
la  streptococcie  du  lapin  (Archives  de  médecine  expérimentale ^  1897). 


34â  L.   BBœ. 

entreprend  avec  ce  microbe,  il  est  doiic  nécessaire  d'' utiliser 
des  variétés  différentes. 

Le  22  décembre  4896,  on  tne  brusquement  3  lapins,  après  la  morl, 
on  leur  inocule,  dans  la  trachée  mise  à  nu,  1/2  cm.  cube  d'un  bouillon 
de  2  jours  d*un  streptocoque  pyogène  retiré  du  pus  d'un  abcès,  strepto- 
coque très  virulent  tuant  en  4  jours,  par  septicémie,  le  lapin  qui  en  a 
reçu  20  gouttes  de  culture  liquide,  sons  la  peau  de  Toreill^e.  Les  animaux 
sont  laissés  dans  un  endroit  frais  dont  la  température  oscille  entre  10® 
et  120  C. 

Lapin  XXIX.  835  grammes.  Exposé  1  jour. 
Lapin  XXX.  900  grammes.  Exposé  2  jours. 
Lapin  XXXI.  850  grammes.  Exposé  4  jours. 
Cultures.  —  Résultats  identiques  pour  les  trois. 

Trachée,  bronches,  poumons  (culture  pure  et  assez  abondante  de 

streptocoques) . 
Sang  du  cœur  droit  et  gauche,  foie,  rate,  reins  stériles. 
Le  20  novembre  1897,  3  lapins  sont  brusquement  tués,  les  deux 
premiers  par  le  chloroforme,  le  troisième  par  étirement  du  bulbe, 
lis  sont  déposés  dans  une  pièce  [froide  dont  la  température  varie  de 
13®  à  15<*G.  Après  la  mort,  ils  ont  reçu,  en  injection  intra-trachéale» 
1  cm.  cube  d'une  culture  en  bouillon  de  2  jours,  d'un  streptocoque 
retiré  de  l'exsudat  d'une  angine.  Ce  streptocoque  donne,  sur  gélose, 
des  colonies  relativement  grosses;  il  trouble  le  bouillon  avec  dépôt 
abondant. 

Lapin  XXXII.  680  grammes.  Autopsié  au  bout  d'un  jour. 
Lapin  XXXIU.  680  grammes.  Autopsié  au  bout  de  3  jours. 
Lapin  XXXIV.  685  grammes.  Autopsié  au  bout  de  5  jours  (pas  de  pu- 
tréfaction marquée). 

Cultures,  —  Mêmes  résultats  pour  les  trois. 

Bronches,poomons  droit  et  gauche  (colture  pure  de  streptocoques). 

Sang  du  cœur   droit,  sang  du  cœur  gauchjs,  rate,   foie,  reins 

stériles. 

Le  29  novembre  1897  deux  lapins  brusquement  tués  reçoivent  ensuite, 

dans  la  trachée,  1  cm.  cube  d'un  bouillon  de  3  jours,  d'un  streptococcus 

erysipelatus  du  laboratoire.  On  les  abandonne  à  la  température  de  19®- 

20OC. 

Lapin  XXXV.  1  450  grammes.  Autopsié  24  heures  après,  pas  de  putré- 
faction. 
Cultures  : 

Poumons,  bronches  (culture  pure  de  streptocoques). 
Sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur  gauche,  foie,  rate,  reins  sté- 
riles. 
Lapin  XXXVI.  1 170  grammes.  Autopsié  56  heures  après  la  mort.  La 
putréfaction  commence. 
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Cultttns  : 

Bronche,  culture  mixte  :  streptocoque  et  staphylocoque  albus 
non  liquefaciens. 

PoomaD»,  sang  du  cœur  gauche  :  euiture  pure  de  staphylo- 
coques. 

Sang  du  cœur  droit,  foie,  rate,  reins  stériles. 

Dans  toute  cette  série  d'expériences,  le  streptocoque, 
injecté  dans  les  voies  respiratoires,  y  a  pullulé  sans  envahir 
les  viscères  voisins. 

Chez  ie  dernier  lapin  seul,  exposé  dans  des  conditions 
peu  habituelles  dans  les  salles  de  morts  (température  assez 
élevée  et  temps  prolongé),  le  microbe  avait  envahi  le  cœur 
gauche  et  un  parasite  vulgaire  des  voies  supérieures  était 
descendu  jusque  dans  les  bronches. 


PNEUMOCOQUE   DE   TALAMON-FRAENKEL 

Mardi,  5  octobre  1897,  3  lapins  brusquement  tués  reçoivent,  dans  la 
trachée,  1  cm.  cube  dMn  bouillon  de  24  heures  d'un  pneumocoque  bien 
vivant,  tuant  la  souris  en  18  heures.  On  les  conserve  à  une  température 
qui  oscille  entre  7®  et  12«C. 

Lapin  XXXVII.  1 130  grammes.  Autopsié  au  bout  de  24  heures. 

Cultures  : 

Poumons  droit  et  gauche.  Culture  pure  de  pneumocoques. 
Sang  du  cœur  droit  et  gauche,  foie,  rate  stériles. 

Lapin  XXXVIIL  1120  grammes.  Autopsié  après  3  jours. 

Lapin  XXXIX.  1 125  grammes.  Autopsié  après  4  jour  s.  Les  cultures  des 
différents  viscères,  y  compris  celles  du  poumon,  ont  été  stériles,  le 
pneumocoque  avait  péri. 


BACILLE   de:   LOFFLER 

9  octobre.  Trois  lapins  tués  reçoivent,  en  injection  intratrachéale, 
i  cm.  cube  d'une  culture  pure,  en  bouillon,  d'un  bacille  diphtéritique 
provenant  de  l'institut  Pasteur.  Exposition  de  9  à  i2<>  C. 
Làpvx  XL.  1  490  grammes.  Autopsie  après  48  heures. 
Cultures: 

Poumons,  culture  pure  de  bacille  diphtéritique. 
Sang  du  cœur  droit  et  gauche,  foie,  rate,  reins  stériles. 
Lapin  XLI.  1  550  grammes.  Autopsie  après  4  jours. 
Cuitm-es  : 
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Poumons,  culture  pure  de  Lôfiler.  —  Saog  du  cœur  droit,  1  colo* 
nie  LôfQer.  —  Autres  viscères,  stériles. 
Lapin  XLH.  1  300  grammes.  Autopsie  après  4  jours. 

Poumons,  culture  pure  Lôffler.  —  Sang  du  cœur  gauche,  2  colo- 
nies Lôffler.  —  Autres  viscères  stériles. 

On  voit  donc  qu'au  bout  d'un  temps  très  long,  c'est  à 
peine  si  Ton  trouve  de  rares  bacilles  de  Lôffler,  en  dehors 
de  l'appareil  respiratoire,  dans  l'une  ou  l'autre  des  cavités 
cardiaques. 


PNEUMOBACILLE    DE    FRIEDLANDER 

45  novembre  1897,  Trois  lapins  sont  tués  brusquement,  puis  on  leur 
injecte,  dans  la  trachée,  i  cm.  cube  d'un  bouillon,  âgé  de  2  jours,  de 
pneumobacille  entretenu  dans  les  milieux  artificiels. 
Les  lapins  sont  exposés  à  la  température  de  10^-1 3<>  C. 
Lapin  XLIII.  690  grammes.  Autopsie  après  24  heures.  Cadavre  abso- 
lument frais. 
Cultures  : 

Poumon  gauche,  poumon  droit  :  culture  pure  de   Friediânder. 
Sang  du  cœur  droit  et  gauche,  foie,  rate,  reins  stériles. 
Lapin  XLIV.  720  grammes.  Autopsie  après  2  jours. 
Lapin  XLV.  775  grammes.  Autopsie  après  3  jours. 
Cultures  : 

Poumons,  sang  du  cœur  droit  et  gauche,  foie,  rate,  reins  stériles. 

Peut-être  ce  bacille  de  laboratoire  n'avait-il  plus  qu'une 
vitalité  affaiblie.  En  tout  cas,  non  seulement  il  n'a  pas 
envahi  les  viscères  voisins,  mais  sa  culture  est  morte  rapi- 
dement dans  les  poumons  où  elle  avait  été  injectée. 

Des  expériences  que  nous  avons  faites  sur  l'envahisse- 
ment des  viscères  voisins  par  les  microbes  présents  dans  les 
poumons,  au  moment  de  la  mort,  il  résulte,  comme  c'était 
à  prévoir,  qu'il  n'existe  pas  une  loi  commune  pour  toutes 
les  bactéries. 

Celles  qui  sont  particulièrement  adaptées  à  la  vie  sapro- 
phytique,  telles  que  le  bacterium  coli,  le  bacillus  prodigio- 
sus,  le  staphylocoque  pyogène,  franchissent  facilement  et 
rapidement  la  barrière  pulmonaire.  Selon  toute  probabilité, 
elles  gagnent  les  parois  puis  la  cavité  du  cœur  et  s'y  multi- 
plient en  sorte  que  leur  présence,  dans  le  sang  de  l'organe 
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central  de  la  circulation,  au  moment  des  autopsies  pratiquées 
dans  les  conditions  habituelles,  ne  prouve,  en  aucune  ma- 
nière, que  le  sang  avait  été  infecté  pendant  la  vie. 

De  plus,  si,  au  moment  de  la  mort,  les  micro-organismes 
saprogènes  peuplent  les  voies  respiratoires,  ils  peuvent 
envahir  les  viscères  fermés  et  déterminer  une  putréfaction 
précoce  du  cadavre,  alors  même  que  celui-ci  est  placé  dans 
des  conditions  telles  que  Texode  des  bactéries  intestinales  ne 
puisse  s'opérer  que  tardivement. 

Quant  aux  parasites  plus  étroitement  pathogènes,  tels 
que  le  streptocoque  pyogène,  le  pneumocoque,  le  bacille  de 
Lôffler,  le  pneumobacille  de  Friedlânder,  bien  qu'à  la  longue, 
ils  puissent  envahir  les  cavités  du  cœur,  il  ne  semble  pas 
qu'en  fait  cette  éventualité  se  réalise  dans  la  pathologie 
humaine  et  qu'il  faille  en  tenir  compte  dans  Tappréciation 
des  résultats  d'autopsie. 

Lorsque,  au  moment  de  la  mort,  dans  les  viscères 
fermés,  se  trouve  un  mélange  de  bactéries,  on  sait,  par  les 
recherches  de  Beco  *,  qu'il  se  passe  un  processus  d'uniformi- 
sation qui  tend  à  réduire  la  flore  primitivement  complexe 
au  profit  du  microbe  le  mieux  adapté  au  milieu. 

On  sait  que  Dallemagne  ^  a  démontré  que  le  même  pro- 
cessus de  réduction  se  fait  dans  l'intestin. 

En  va-t-il  de  même  pour  le  poumon?  C'est  a  priori  vrai- 
semblable et  les  expériences  suivantes,  bien  que  peu  nom- 
breuses, tendent  à  le  démontrer. 

Le  11  janvier  1897,  on  tue  trois  lapins.  On  leur  introduit 
dans  la  trachée  1  cm.  cube  d'un  mélange,  à  parties  égales 
de  cultures,  en  bouillon  de  48  heures,  de  bacterium  coli,  le 
bacillus  prodigiosus,  de  staphylocoque  pyogenes  aureus  et 
de  streptocoque  pyogène. 

Lapln  XLVI.  960  grammes.  Exposé  24  heures  entre  iO<>  et  li^»  G. 
Cultures  : 

Trachée,  bronches,  poumons  :  mélange  de  b.  coli  prédominant  et 
de  staphyloc.  aureus. 

1.  Bbco,  Annalea  de  i Institut  Pasteur j  1895. 

2.  Daixemaonb,  Contribution  à  l'étude  des  microbes  du  tube  gastro-intes- 
tinal des  cadavres  {Académie  de  médecine  de  Belgique ^  1894). 
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Sang  du  cœur  droit,  sang  du  cœur  gauche  :  culture  pure  de  h.  colL 

Foie,  rate  stériles. 
Lapin  XL VII.  1 040  grammes.  Exposé  48  heures,  même  température. 
CuUtires  : 

Trachée,  bronches,  poumons,  sang  du  cœur  droit  et  gauche  :  cul- 
ture pure  du  b.  ooèi). 

Foie,  rate»  reins  stériles. 
Lapin  XL VIII.  1  010  grammes.  Exposé  36  heures  entre  i8<»  et  20«  G. 
Cultures  : 

Trachée,  poumons,  sang  du  cœur  droit  et  gauche,  foie  :  culture 
pure  de  b.  coii. 

Rate  stérile. 

Le  bacterium  coli  et  le  staphylocoque  se  développent 
d'abord  sur  place.  Bientôt  le  bacterium  coli  pullule  seul  et 
tend  à  étouffer  les  espèces  associées  ;  en  tout  cas,  il  envahit 
seul  les  viscères  voisins. 

Remarquons  encore  une  fois  que,  dans  cet  envahissement 
d'origine  pulmonaire,  la  rate  est  généralement  stérile. 

Nous  croyons  utile  de  résumer,  dans  les  propositions 
suivantes,  les  résultats  qui  se  dégagent  de  Tensemble  des 
recherches  expérimentales  préliminaires  que  nous  venons 
d'exposer  : 

i^  Le  poumon  sain  des  animaux  de  laboratoire  et  des 
animaux  domestiques  en  état  de  santé  est  généralement  sté- 
rile ; 

2°  Exceptionnellement  y  et  malgré  son  intégrité  apparente^ 
il  peut  renfermer  le  pneumocoque  de  Talamon-Frànkel; 

3®  Après  la  mort,  la  flore  des  voies  aériennes  supérieures 
y  reste  cantonnée;  elle  ne  se  généralise  pas  aux  voies  respi- 
ratoires inférieures. 

En  sorte  guil  est  légitime  d^admettre  que^  dans  les  coh* 
ditioiis  habituelles,  l'analyse  bactériologique  du  poumon  hu- 
main, à  r  autopsie  y  donne  des  résttltats  valables  ; 

4**  //  faut  néanmoins  tenir  compte  du  fait  que,  après  la 
mort,  si  le  poumon  ne  meurt  pas  stérile,  il  se  passe,  dans  sa 
flore,  des  processus  d'uniformisation  et  de  réduction  des 
espèces  analogues  à  ceux  qui  ont  été  étudiés  dans  d'autres 
viscères; 

5*^  Lorsque  le  .poumon  est  stérile,  au  moment  de  la  morty 


LA  FLORE  BACrteBENiœ  DU  POUMON.  347 

ii  se  comp&rie  comme  un  viscère  fermé  au  point  de  vue  de 
r envahissement  par  les  germes  de  la  putréfaction  partis  de 
rintesiin; 

6^  Lorsçue,  au  moment  de  la  mort,  le  poumon  est  pen^ 
pléj  les  fermes  çn'il  recèle  peuvent  envahir  les  organes  voi- 
sins.  Rapide  et  étendu  pour  les  espèces  saprophytes,  cet  enva- 
hissement peut  être  le  point  de  départ  dune  putréfaction 
précoce,  four  les  espèces  strictement  pathogènes,  cet  envahis- 
sement est  tardif  et  discret,  en  sorte  qu'il  n*est  pas  une  source 
cTerreur  dans  la  recherche  des  causes  de  la  mort  à  r autopsie. 
Entre  ces  deux  types  opposés,  il  existe  des  saprophytes  facul- 
^tatifs  dont  la  présence  dans  le  sang  du  cœur,  à  tautopsie, 
peut  nétre  que  le  résultat  dune  pénétration  post  mortesii. 

RECHERCHES  SUR  LA  FLORE  MICROBIENNE  DU  POUMON  SAIN 
CHEZ  l'homme  au  MOMENT  DE  L*AUTOPSIE 

Noins  avons  exposé  précédemment  la  bibliographie  de  cette 
question.  Comme  on  Ta  vu,  les  documents  que  nous  possé- 
dons sur  ce  sujet  sont  peu  nombreux  et,  pour  la  plupart,  im- 
précM.  S'il  est  vrai  que,  d'une  façon  moyenne,  l'opinion 
dominante  admet  la  sriérilité  des  voies  respiratoires  infé- 
rieures normales,  il  est  clair  cependant  que  les  preuves 
apportées  à  l'appui  de  cette  manière  de  voir  sont  biern  insuf- 
fisantes. Rappelons,  en  outre,  que  le  mémoire  de  Dïirck, 
remettant  tout  en  question,  conclut  indirectement  à  l'exis- 
tence d'une  flore  .pathogène  riche  et  variée  au  sein  des  pro- 
fondeurs de  l'arbre  aérien. 

Dans  le  cours  d'une  année,  nous  avons  réuni  les  docu- 
ments qui  se  sont  présentés  à  notre  observation.  Il  suffit  de 
réfléchir  un  instant  aux  conditions  dans  lesquelles  meurent 
les  malades  hospitalisés,  pour  comprendre  que  le  matériel 
de  poumons  sains  que  l'on  peut  avoir  à  sa  disposition,  même 
en  un  temps  relativement  considérable,  ne  puisse  être  très 
nombreux.  Bien  des  malades  succombent  à  une  affection 
des  voies  respiratoires;  chez  le  plus  grand  nombre  des 
autres,  au  cours  de  l'affection  principale,  le  poumon  est 
secondairement  entrepris,  qu'il  soit  le  siège  d'un  processus 
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inflammatoire  ou  congestif,  ou  bien  d'une  localisation  mé- 
tastatique. 

Par  l'expression  poumon  sain,  nous  entendons  les  organes 
qui  n'offrent,  à  Tautopsie,  aucune  lésion  macroscopiquement 
appréciable;  nous  excluons  même  les  viscères  où  nous  avons 
trouvé  des  lésions  des  bronches. 

Nous  avons  eu  la  chance  de  disposer  de  trois  pièces  pro- 
venant d'autopsies  médico-légales  et  qui  réalisaient,  par  là 
même,  les  cotiditions  les  plus  favorables  à  notre  étude.  Nous 
avons  ensuite  étudié,  dans  20  cas,  les  poumons  recueillis  à 
l'hôpital,  en  tenant  soigneusement  compte  des  causes  de  la 
mort,  de  la  durée  de  l'agonie  et  les  lésions  constatées  chez 
le  cadavre. 

La  technique  a  été  identique  à  celle  que  nous  avons  em- 
ployée pour  les  animaux  et  que  nous  avons  précédemment 
décrite  :  flambage  de  la  surface,  cultures  directes  par  l'ense- 
mencement d'un  fragment  de  parenchyme  dans  tous  les  mi- 
lieux appropriés,  dilacération  du  viscère  dans  du  bouillon 
neuf,  cette  émulsion  servant  à  inoculer  une  souris  en  vue  de 
la  recherche  du  pneumocoque. 

Dans  un  certain  nombre  de  cas,  nous  avons  pratiqué  la 
recherche  du  bacille  tuberculeux,  en  insérant,  sous  la  peau 
de  l'abdomen  d'un  cobaye,  deux  fragments  de  parenchyme 
pulmonaire.  La  ligne  d'incision  était  ensuite  suturée,  et  rani- 
mai était  tenu  en  observation  pendant  plusieurs  mois. 

Observation  1.  —  Femme  jeune,  morte  en  quelques  instants,  par 
hémorragie  foudroyante  consécutive  &  la  section  de  l'artère  fémorale 
gauche. 

Autopsie  médico-légale  16  heures  après  la  mort. 
31  décembre  4896,  Poumons  absolument  sains. 
Cultures  : 

Bouillon,  gélose,  gélatine  en  plaques,  tubes  de  Liborius  stériles. 
Souris,  n'a  pas  été  malade. 

Ce  cas  seul,  qui  se  rapproche  des  conditions  dans  les- 
quelles nous  avons  expérimenté  chez  les  animaux  (santé 
générale  apparente,  mort  subite  par  traumatisme),  suffit  à 
prouver  que,  chez  l'homme  sain,  le  poumon  peut  être  stérile. 

Obs.  II.  —  P...  Nicolas,  35  ans,  houilleur,  bien  portant,  est  tué  au 
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cmin»  d'une  rixe  par  une  plaie  pénétrante  du  cœur,  mort  instantanée. 
Autopsie  médico-légale  23  heures  après  la  mort. 
30  mars  4897,  Poumons  totalement  sains. 
CuUuras  : 

a)  2  tubes  de  bouillon.  Troublés  le  lendemain  avec  dépôt  pulvé- 
rulent les  jours  suivants.  La  culture  est  composée  de  strepto- 
coques à  longues  chaînettes. 

b)  2  tubes  de  gélose.  6  colonies  offrant  tous  les  caractères  du 
streptocoque  pyogène. 

c)  T.  Liborius.  4  colonies  de  streptocoque  pyogène.  Le  strepto- 
coque, injecté  sous  la  peau  de  Toreilie  d*un  lapin,  produit 
un  érysipèle  net  étendu  à  toute  l'oreille. 

i  cm.  cube  de  l'émulsion  est  injecté  à  une  souris,  elle  est 
malade  et  se  rétablit. 

Un  fragment  de  poumon  est  inséré  sous  la  peau  de  Tabdomen 
d'un  cobaye  de  410  grammes.  Trois  mois  après  l'inoculation,  le 
cobaye  est  parfaitement  bien  portant,  il  a  notablement  augmenté 
de  poids,  il  ne  porte  pas  trace  d'adénite  ni  d'ulcère  tuberculeux. 
Coneliuion,  —  Chez  un  homme  en  pleine  santé,  le  poumon  renfer- 
mait, dans  sa  profondeur,  du  streptocoque  pyogène  virulent. 

Obs.  III.  —  47  mai  4897.  Femme  de  30  ans,  robuste  et  bien  por- 
tante, morte  d'hémorragie  foudroyante  au  cours  d'un  avortement  cri- 
minel pratiqué  par  manœuvres  externes. 

Autopsie  médico-légale  12  heures  après  la  mort.   Poumons  nor- 
maux à  part  l'anémie. 
Cultures  : 

Bouillon,  gélose,  T.  Liborius  stériles. 

Souris.  Meurt  en  28  heures  avec  un  œdème  hémorragique  sous- 
cutané  étendu,  une  grosse  rate.  Le  sang  du  cœur,  examiné 
sur  lamelles,  montre  de  nombreux  diplocoques  encapsulés; 
ensemencé,  il  donne  une  culture  pure  de  pneumocoques. 
Conclusion.  —  Le  poumon  sain  d'une  femme  bien  portante  recelait, 
en  petite  quantité,  un  pneumocoque  virulent. 

Obs.  IV.  —  30  mai  4897.  U...  Louis,  55  ans,  maçon,  fait  une  chute 
sur  le  crâne,  d'un  lieu  élevé.  Mort  presque  immédiate. 
Autopsie  24  heures  après  la  mort. 

IHagnostic  anatomique.  —  Fracture  de  la  voûte  et  de  la  base  du 
crâne.  Attrition  du  cerveau.  Hémorragie  méningée.  Ensemble  des  vis- 
cères sains. 
Cultures  : 

Bouillon,  gélose,  T.  Liborius  stériles. 
Souris  :  n'a  pas  été  malade. 
Conclusion.  —  Poumon  stérile.  Observation  analogue  à  la  première. 
Obs.  V.  —25  février  4897.  F...,  Jeanne,  03  ans,  entre  le  !•'  février 
1897  avec  une  insuffisance  mi  traie  en  première  rupture  de  compensa- 
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tion  :  CBdème  périmalléolaire,  léger  byârothomi:  double,  pas  d'allm- 
mine  dans  les  urines. 

Sous  rinfluence  d'un  traitement  digitaliqoe»  du  repos  et  de  la  diète 
lactée,  la  compensation  se  rétablit  parfaitement.  L'œdème  et  Thydro- 
tborax  disparaissent;  dans  la  poitrine,  on  ne  constate  plus  de  signes 
de  stase.  Dans  la  nuit  du  23  au  24,  mort  subite. 

Autopsie  le  25,  à  9  heures  du  matin,  soit  30  beures  après  la  mort. 
Biagnastic  anatomique,  —  Insuffisance  mitrale.  Pas  de  stase.  Pou- 
mons sains. 
Cultures  : 

T.  Liborius  :  stérile.  —  Gélose  :  culture  abondante  en  fines  gout- 
telettes de  rosée.  —  Bouillon  :  trouble  diffus.  Dans  ces  deux 
milieux,  on  constate  la  présence  d'un  eoccus  lancéolé  gar- 
dant le  Gram. 
Souris  :  mort  en  36  heures  de  septicémie  pneumococciqae. 
Conclusion,  —  Chez  une  personne  atteinte  d'une  affection  valvulaire 
chronique  compensée,  donc  en  état  de  santé  relative,  le  poumon  sain 
renfermait  en  abondance  le  pneumocoque  virulent 

Obs.  VI.  —  D...,  Céline,  24  ans,  atteinte  de  paralysie  spastique  due 
&  une  compression  de  la  moelle  par  an  mal  de  Pott  dorsal  supérieur. 
Les  différents  viscères  tboraciques  et  abdominaux  paraissent  sains. 
Mort  subite. 

Autopsie  12  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  —  Carie  tuberculeuse  da  corps  des  4*,  5*  et 
6^  vertèbres  dorsales.  A  ce  niveau,  la  moelle  est  tout  à  fait  ramollie. 
A  part  un  peu  d'anthracose,  le  poumon  est  tout  à  fait  sain. 
Cultures  : 

Tube  de  Liborius  :  néant.  —  Bouillon  :  donnent  tous  un  trouble 
uniforme   léger  avec    petit    dépôt  pulvérulent.  —  Gélose  : 
pointillé  très  fin  et  très  abondant  constitué  par  de  petits  di- 
plocoques  lancéolés,  colorables  par  le  Gram.  Ces  fines  colo- 
nies donnent  une  seconde  génération,  le  réensemencement 
ultérieur  reste  stérile,  la  culture  est  morte. 
Souris  :  mort  en  24  heures  par  septicémie  pneumococcique. 
Conclusion.  —  Le  poumon  sain  d'une  femme  atteinte  d'une  affection 
chronique  de  la  colonne  vertébrale  recelait  en  abondance  du  pneumo- 
coque virulent. 

En  condensant  les  résultats  de  ces  six  observations,  on 
voit  que,  chez  six  personnes  en  état  de  santé  complète  ou 
seulement  relative,  le  poumon  sain  a  été  trouvé  deux  fois 
stérile;  une  fois,  il  renfermait  du  streptocoque  pyogène  viru- 
lent; trois  fois,  du  pneumocoque  virulent  en  plus  ou  moins 
grande  abondance. 
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Dans  les  cas  suivants,  la  mort  n'a  pas  été  immédiate, 
mais  précédée  d'une  agonie  plus  ou  moins  longue. 

Obs.  VII.  —  L...,  Aotometta,  35  ans,  bien  portante,  est  frappée  de 
deux  coups  de  revolver  à  la  tète.  Perte  de  cou  naissance  immédiate. 
Transport  à  l'hôpital.  Mort  5  heures  iqirès. 
Autopsie  15  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique,  —  Fracture  compliquée  du  crâne.  Hémorragie 
méningée  abondante.  Attrition  du  cerveau.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

Gélose  :  3  tubes»  culture  abondante  en  fines  gouttelettes  de  i*o- 
sée.  •*<-  Bouillon  :  trouble  uniforme  donnant,  sur  gélose,  une 
fine  culture  ponctuée.  —  T.  Liborius  :  quelques  fines  colonies 
grisâtres  constituées  par  un  petit  coccus  qui  ne  repousse  pas 
en  gélatine. 
Souris  :  meurt  en  26  heures  de  septicémie  pneumococcique. 
Cobaye,  475  grammes  :  en  parfaite  santé  4  mois  après  l'inocu- 
lation. 
Conclwion,  —   Présence   exclusive   du   pneumocoque  virulent  en 
grande  abondance. 

Obs.  YIH.  —  L...  Pierre,  76  ans,  frappé  d'hémorragie  cérébrale, 
entre  avec  une  hémiplégie  droite  complète.  Mort  le  4*  jour  après  une 
agonie  très  courte.  Rien  du  côté  des  voies  respiratoires. 
Autopsie  17  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique,  —  Hémorragie  cérébrale.  Anthracose  pulmo- 
naire, pas  de  bronchite,  pas  d'œdème  pulmonaire. 
Cultures  : 

Bouillon,  gélose  :  culture  pore  et  pneumocoque. 
Souris  :  meurt  en  24  heures  de  pneumococcémie. 
Cobaye,  550  grammes  :  reste  parfaitement  sain. 
Conclusion.  —  Pneumocoque  pur  et  abondant. 
Obs.  IX.  —  K...,  François,  19  ans,  méningite  tuberculeuse  qui  évolue 
en  3  semaines.  Rien  à  l'appareil  respiratoire.  Mort  très  rapide,  presque 
sans  agonie. 

Autopsie  27  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  —  Méningite  tuberculeuse,  un  nodule  caséo- 
crétacé  très  petit  au  sommet  gauche. 
Cultures: 

Gélose  :  culture  abondante  mixte;  staphyl.pyog.  aibus,  staphyi. 
pyog.    aureuB,    streptocoque   pyogène.   —   Tubes  Liborius  : 
1  colonie  staphyi.  albus. 
Souris  :  meurt  en  36  heures  de  streptococcémie. 
Cobaye,  500  grammes  :  très  bien  portant. 
Conclusion.  —  Le  poumon  renfermait  les  staphylocoques  pyogenes 
aureus  et  albus  et  le  streptocoque  pyogène. 
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Obs.  X.  —  A.. .y  Catherine,  38  ans,  entre  à  l'hôpital  pour  une  maladie 
fébrile  irrégulière,  sans  aucune  localisation  respiratoire.  Bientôt  se 
montrent  les  signes  nets  de  méningite  et  la  mort  survient,  4  jours 
après,  lentement,  par  paralysie  progressive  du  cœur. 
Autopsie  2^  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  —  Méningite  tuberculeuse  de  la  base.  Les  lé- 
sions maximales  sont  à  la  région  bnlbo-protubérantielle.  Les  poumons 
sont  indemnes. 
Cultures  : 

Bouillon,  trouble  diffus  avec  dépôt  et  pellicule  blanchâtre,  sans 
odeur.  Ce  dépôt,  réensemencé  sur  gélose,  donne  une  culture 
mixte  de  staphylocoque  albus  et  de  streptocoque. 
Gélose,  4  espèces  :  staphyl.  albus,  slaphyl.  aureus,  streptoc.  pyo- 

gène,  pneumocoque  (quantité  à  peu  près  égale). 
T.  Liborius.  Colonies  innombrables,  distinctes  les  unes  des  au- 
tres, pas  de  craquelures  profondes,  ces  colonies  sont  consti- 
tuées par  un  fin  bacille  allongé,  formant  quelquefois  un  long 
filament,  ce  bacille  ne  repousse  ni  en  bouillon  ni  en  gélose 
aérobies. 
Souris,  décès  en  36  heures,  grosse  rate,  nombreux  pneumocoques 
encapsulés  dans  le  sang  du  cœur,  ce  sang  ensemencé  donne 
du  pneumocoque  en  masse  et  quatre  colonies  de  staphyl. 
albus. 
Cobaye,  870  grammes,  ne  contracte  pas  la  tuberculose. 
Conclusion.  —  Ce  poumon  sain,  provenant  d'une  personne  décédée 
lentement,  après  une  longue  agonie,  contenait  un  mélange  bactérien 
riche  et  varié  :  pneumocoque,  staphylocoque  pyogène  blanc  et  doré, 
streptocoque  pyogène,  long  bacille  anaérobie. 

Obs.  XI.  —  M...,  Antoine,  26  ans,  carcinome  de  l'estomac  à  allure 
très  rapide.  Marasme.  Mort  lente. 
Autopsie  26  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  —  Vaste  carcinome  englobant  Testomae,  le 
côlon  transverse,  le  duodénum,  le  rein  gauche.   Les  poumons  sont 
indemnes. 
Cultures  : 

Bouillon,  gélose,  T.  Liborius  trouble,  odeur  fécaloïde  (culture 

pure  et  abondante  de  b.  coli). 
Souris,  morte  en  20  heures,  b.  coli  dans  le  sang  du  cœur. 
Cobaye,  575  grammes,  en  parfaite  santé  trois  mois  après. 
Conclusion.  —  Le  sang  du  cœur  et  le  parenchyme  splénique  de  ce 
malade  renfermaient  également  le  b.  coli.  Sa  présence  dans  les  voies 
respiratoires  ne  constitue  donc  vraisemblablement  qu'une  localisation 
de  l'envahissement  intestinal  agonique. 

Obs.  XII.  —  Th...,  Marie,  46  ans,  carcinome  utérin  ayant  entraîné 
une  cachexie  profonde  et  progressive. 
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Autopsie  26  heures  après  ]a  mort. 

Diagnostic  anaiomique.  —  Carcinome  utérin,  noyaox  métastatiques 
dans  la  vessie  et  le  foie.  Poumons  indemnes. 
CuUures  : 

a)  Poumons.  Bouillon,  culture  pure  de  b.  coll. 
Gélose,  coli  en  majorité,  slaphy].  pyog.  albus. 
T.  Liborias,  stapb.  pyog.  albus. 

Souris,  meurt  en  12  heures,  viscères  stériles. 

Cobaye,  440  grammes,  ne  contracte  pas  la  tuberculose. 

b)  ReinSf  rate,  culture  pure  de  b.  coli. 

Conclusion,  —  Identique  k  celle  de  l'observation  XI,  à  part  la  pré- 
sence supplémentaire  du  stapbylococcos  pyogenes  albus. 

Obs.  XIII.  —  N...,  François,  61  ans,  carcinome  de  l'estomac,  pou- 
mons indemnes.  Agonie  lente. 

Autopsie  20  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique,  —  Carcinome  de  l'estomac  ulcéré,  pas  de 
métastase.  Rien  aux  poumons,  à  part  quelques  petits  tubercules  caséi- 
fiés,  au  sommet  gauche. 

Cultures  : 

Bottillon  :  culture  pure  de  b.  coli. 

Gélose,  2  tubes  :  1*^  5  colonies  b.  coli;  2*  2  colonies  b.  coli,  3  co- 
lonies staphyl.  aureus  albus,  1  colonie  strep.  pyogène. 
T.  Liborios  crevassé,  3  colonies  b.  coli. 
Souris  meurt  en  36  heures  de  septicémie  pneumococcique  pure. 

Conclusion.  —  Flore  microbienne  variée  :  pneumocoque,  b.  coli, 
staphyl.  âureus,  streptocoque. 

Obs.  XIV.  —  L...  Jean,  65  ans.  Cancer  de  l'estomac  ayant  amené  une 
cachexie  progressive.  Rien  aux  poumons,  à  part  un  léger  degré  d'em- 
physème. 

Autopsie  25  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  —  Carcinome  de  l'estomac  et  du  côlon  trans- 
verse. Adhérences  et  large  communication  entre  ces  deux  organes; 
métastases  nombreuses  dans  le  foie.  Un  noyau  métastatique  dans  le  jé- 
junum. Dans  les  poumons,  anthracose  légère,  pas  de  lésions  tubercu- 
leuses ni  récentes  ni  anciennes,  pas  d'adhérences  pleurales,  ganglions 
du  bile  sains. 

CuUures  : 

I.  Poumons.  Bouillon,  gélose,  T.  Liborius,  b.  coli  en  culture  pure. 
Souris  meurt  en  24  heures  de  septicémie  colibacillaire. 
Cobaye  :  500  grammes  ;  bien  portant  après  4  mois. 

II.  Sang  du  cadavre,  rate^  b.  coli  en  culture  pure. 
Conclusion.  —  Le  poumon  renferme  du  b.  coli  en  culture  pure  et 

il  est  vraisemblable  qu'il  y  a  été  amené  par  la  circulation  générale  au 
cours  de  l'agonie. 

Obs.  XV.  — R...,  Mathieu,  50  ans.  Obésité, myocardite.  Décès  brusque. 
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Aulopsie  45  heures  après  la  mort  (temps  froid,  lo  février  1807}. 
Diagnostic  anaiomique.  -*-  Obésité,  surcharge  graisseuse  du  cœur, 
poumon  sain. 
Cultures  : 

Bouillon,  trouble  avec  dépôt  pulvérulent  formé  par  un  coccus 
en  longues  ohalnetles,  colorable  par  le  Gram.  —  Gélose.  Sur 
chaque  tube  quelques  colonies  unes,  grisâtres.  —  T.  Liborius. 
3  colonies  de  streptocoque. 
Souris  :  décès  en  12  heures.  Organes  et  sang  stériles. 
Conclusion.  —  Le  poumon  renferme  le  streptocoque  pyogéne.  Ici  il 
n'y  a  pas  eu  d^agonie;  le  poumon  n'était  pas  stérile,  mais  il  ne  conte- 
nait, et  encore  en  petite  quantité,  qu  une  seule  espèce  microbienne. 
lUunarquoas  que  Tautopsie  a  eu  lieu  très  tardivement  et  que  cepen- 
dant la  propagation  de  la  flore  des  voies  aériennes  supérieures  jus- 
qu'aux inférieures  ne  s'est  pas  faite. 

C'est  une  conÛrmation  de  ce  que  nous  avons  trouvé  sur  le  terrain 
expérimental. 

Obs.  XVI.  —  G...  Joseph,  victime  d'un  accident  de  mine,  est  amené 
à  l'hôpital,  2  jours  après,  avec  des  phénomènes  de  compression  céré- 
brale dépendant  d'une  fracture  de  la  base  du  crâne.  Il  meurt  24  heures 
après,  c'est-à-dire  3  jours  après  l'accident,  sans  avoir  repris  connais- 
sance. 

Autopsie  7  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomiquc.  —  Fractures  multiples  de  la  voûte  et  de  la 
base  du  crâne.  Il  y  a  une  légère  hypérémie  des  lobes  inférieurs  du 
poumon  et  assez  de  spume  dans  les  bronches;  mais  les  poumons 
flottent. 

Cultures  :  ^ 

Souris  vivante. 

T.  Liborius.  Dizaine  de  colonies  toutes  de  même  aspect;  au  cen- 
tre du  tube,  elles  sont  arrondies,  contre  les  parois,  elles  sont 
étalées;  elles  sont  grasses,  d'une  couleur  grisâtre.  On  en 
prélève  5  au  hasard;  elles  sont  toutes  constituées  par  un 
coccus  très  petit,  régulièrement  arrondi  qui  ne  repousse,  en 
culture  aérobie,  ni  dans  le  bouillon,  ni  dans  la  gélose,  ni 
dans  la  gélatine. 
Gélose.  3  espèces  : 

a)  Colonies  larges,  grasses,  blanchâtres,  un  peu  sèches,  sarcine 
blanclie. 

b)  Streptocoque  pyogène. 

c)  Colonies  très  petites,  transparentes  comme  des  gouttes  de 
rosée;  elles  sont  formées  par  un  diplocoque  à  extrémités 
effilées,  qui  reste  coloré  par  le  Gram,  ne  pousse  pas  en  géla- 
tine et  trouble  uniformément  le  bouillon;  ce  bouillon  ne  tue 
pas  les  liouris. 
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Ces  cokmies  ont  pu  être  réensemencées  une  fois  ;  les  réeDsemen- 
cements  allérieora  ont  été  stériles;  la  culture  était  morte. 
Nous  considérons  ce  microJbe  comme  du  pneumocoque  non 
virulent. 
Bouillon.  Trouble  avec  sédiment  blanchâtre  épais.  Sur  plaques 
de  gélose,  on  retrouve  les  3  espèces  que  uous  venons  de 
décrire. 
Conclusion.  —  Le  poumon  renferme  un  mélange  microbien  :  strep- 
tocoque, pneumocoque,  sarcine  blanche,  coccus  anaérobie  non  classé. 

Cette  observation  parait  bien  intéressante  lorsqu'on  la 
rapproche  de  l'observation  VIII.  Dans  l'un  et  l'autre  cas,  il 
s'agit  de  personnes  bien  portantes,  chez  lesquelles  un  trau- 
matisme détermine  une  fracture  du  cr&ne  avec  symptômea 
cérébraux  graves.  Dans  l'un  des  cas,  la  survie  est  seulement 
de  cinq  heures  et,  à  Tautopsie  cependant  plus  tardive 
(15  heures),  nous  ne  trouvons,  dans  le  parenchyme  pulmo- 
naire, que  le  pneumocoque  virulent.  D'après  ce  que  nous 
connaissons,  nous  ne  pouvons  pas  affirmer  que  ce  pneumo- 
coque a  envahi  secondairement  le  poumon,  pendant  la  courte 
agonie,  car  nous  l'avons  retrouvé,  dans  les  voies  respira* 
toires  normales,  en  cas  de  mort  subite. 

Dans  le  second  cas,  la  survie  et  l'agonie  ont  été  longues 
(3  jours),  l'autopsie,  par  contre,  a  été  hâtive  (7  heures),  et 
nos  cultures  nous  révèlent  l'existence,  dans  le  poumon,  d'un 
flore  variée  et  abondante.  Celle-ci  a  certainement  son  point 
de  départ  dans  les  cavités  supérieures,  il  s'agit  d'un  proces- 
sus d'extension,  car  les  viscères  fermés  desservis  par  la 
circulation  étaient  tous  stériles.  Rien  ne  nous  autorise  à 
admettre  que,  antérieurement  à  son  accident,  cet  homme 
hébergeait,  dans  ses  voies  respiratoires  profondes,  ces  divers 
parasites,  car  nous  n'avons  rien  vu  d'analogue  ni  chez  les 
animaux,  ni  chez  les  cadavres  humains  qui  se  présentaient 
dans  de  bonnes  conditions  pour  une  semblable  recherche. 

Nous  inclinons  donc  à  penser  que  la  longue  agonie,  peu* 
dant  laquelle  la  défense  de  l'organisme  s'anéantit  graduelle* 
ment,  est  un  élément  de  première  importance  pour  l'enva- 
hissement du  poumon  par  la  flore  des  voies  aériennes 
supérieures. 
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Obs.  XVII.  —  Th...,  Guillaume,  13  ans,  affection  cardiaque,  néphrite 
chronique,  phénomènes  urémiques.  Mort  subite. 
Autopsie,  26  heures  après  la  mort. 

Diagnostic   anatomique.   —  Hypertrophie   et   dilatation    du  cœur. 
Néphrite  parenchy  mate  use  chronique.  En  dehors  d'un  petit  infarctus 
au  sommet  du  lobe  sopérieur  gauche,  le  poumon  paraît  sain. 
Cultures  : 

T.  Liborius  (stérile). 

Bouillon  (liquide  clair  avec  grumeaux,  streptocoque  en  longues 

chaînettes). 
Gélose  (25  colonies  de  streptocoque). 
Souris,  vivante. 

Cobaye,  330  grammes  (bien  portant  après  4  mois). 
Conclusions.  —  Le  poumon  renferme  le  streptocoque  pyogène.  Cette 
observation  doit  être  opposée  à  la  précédente  ;  on  y  voit  en  effet  que 
dans  le  floumon  d'un  individu  affecté  d'une  maladie  chronique,  chez 
lequel  certainement  les  processus  vitaux,  envisagés  d'une  manière  géné- 
rale, s'accomplissaient  d'une  façon  défectueuse,  on  ne  trouve  à  l'autopsie 
qu'une  seule  espèce  microbienne.  Or,  dans  ce  cas,  il  n'y  a  pas  eu 
d'agonie,  la  mort  a  été  subite. 

Obs.  XVlir.  —  B...,  Marie,  46  ans,  hémiplégie  droite,  avec  aphasie 
récente.  Dix  jours  après  l'entrée  de  la  malade,  le  membre  inférieur 
droit,  puis  le  membre  inférieur  gauche,  puis  le  membre  supérieur  droit, 
se  refroidissent  et  se  cyanosent;  les  pulsations  artérielles  se  suppriment. 
Il  survient  un  coUapsus  graduel  auquel  la  malade  succombe  après  une 
longue  agonie.  Aucun  signe  d'affection  broncho-pulmonaire. 
Autopsie  10  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique,  —  Thrombose  de  l'aorte  ascendante.   Pou- 
mons sains.  L'examen  piacroscopique  du  cerveau  n'y  révèle  aucune 
altération. 
Cultures  : 

Souris,  meurt,  en  36  heures,  de  septicémie  pneumococcique. 
Gélose  :  staphylocoque  doré,  streptocoque  pyogène  prédominant» 

b.  coli. 
T.  Liborius,  b.  coli,  streptocoque  prédominant. 
Cobaye,  557  grammes,  ne  contracte  pas  la  tuberculose. 
Conclusions,  —  Le  poumon  renferme  un  mélange  bactérien  :  staphy- 
locoque doré,  streptocoque,  pneumocoque,  b.  coli. 

Obs.  XIX.  —  C...,  Jacques,  56  ans,  entré  à  l'hôpital  avec  une  ascite 
libre  considérable.  Ponctionné  à  diverses  reprises,  le  malade  se  cachée- 
lise  de  plus  en  plus  et  meurt  après  une  agonie  très  lente. 
Autopsie  35  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique,  —  Carcinome  en  nappe  de  l'estomac,  sans 
métastase.  Ascite  abondante,  sclérose  du  mésentère,  rien  à  noter  aux 
poumons. 
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Cultures  : 

Souris,  reste  vivante. 

Cobaye,  485  grammes,  ne  contracte  pas  la  tuberculose. 
T.  Liborius  :  néant. 

Gélose  :  4  colonies  de  staphyl.  doré  :  nombreuses  colonies  d'un 
petit  bacille  mobile,  donnant,  sur  gélose,  de  petites  colonies 
blanchâtres,  troublant  peu  le  bouillon,  ne  poussant  pas  en 
gélatine  à  la  température  ordinaire,  non  pathogène  pour  la 
souris. 
Conclusions,  —  Staphylocoque  doré  et  petit  bacille  non  pathogène, 
indéterminé.  / 

Obs.  XX.  —  F...,  Catherine,  16  ans,  entre  avec  des  brûlures  étendues 
et  profondes.  Vomissements  bilieux,  hémoglobinurie.  Décès  1  jour  1/2 
après  l'accident. 

Autopsie,  32  heures  après  la  mort.  Poumons  sains. 
Cultures  : 

Souris,  morte  en  24  heures  (dans  le  sang  du  cœur,  pneumocoques 

et  rares  streptocoques). 
T.  Liborius.  Colonies  assez  nombreuses  de  streptocoques  (six, 

repiquées,  repoussent  toutes  en  gélatine). 
Gélose.     Streptocoques     nombreux,     pneumocoques,     sarcine 
blanche. 
Conclusions,  —  Mélange  microbien  :  streptocoque  pyogène,  pneumo- 
coque, sarcine. 

Obs.  XXI.  —  M...,  Gérard,  46  ans,  anémie  pernicieuse  progressive, 
agonie  très  lente. 

Autopsie  10  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  Anémie  de  tous  les  tissus,  stéatose  du  cœur 
et  des  reins,  poumons  indemnes. 
Cultures  : 

Souris  morte  en  24  heures,  dans  le  sang,  pneumocoques  nom- 
breux, quelques  b.  coli. 
T.  Liborius.  B.  coli. 
Gélose.  B.  coli,  pneumocoques. 
Conclusions,  —  Mélange  bactérien  :  pneumocoque  et  b.  coli. 
Obs.  XXII.  —  L...,  Victorine,  52  ans,  paralysie  agitante,  3  jours  avant 
la  mort,  la  température  monte  graduellement;  elle  atteint  40<*C.  et  le 
décès  survient.  On  ne  constate  rien  à  l'appareil  respiratoire. 
Autopsie  20  heures  après  la  mort. 

Diagnostic  anatomique.  Congestion  de  la  moelle  et  des  méninges. 
Rien  aux  poumons. 
Cultures  : 

Souris,  meurt  en  36  heures  de  septicémie  pneumococcique  pure. 
Gélose,  3    espèces   pneumocoques  rares;   staphyl.  doré,  b.  coli 
(plus  abondantes). 
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Tube  Liborius,  10  colonies  de  b.  coli. 
Conclusions,  —  Mélange  bactériea  :  pneumocoque,  b.  coli  et  staphy- 
locoque doré. 

On  remarquera  que,  dans  ces  cinq  dernières  observations, 
où  Tautopsie  a  été  faite  à  une  époque  plus  ou  moins  éloignée 
de  la  mort,  mais  où  Tagonie  a  été  longue,  les  voies  respira- 
toires renfermaient  une  flore  complexe,  variée  d'ailleurs 
suivant  les  cas. 

Nous  rapportons  enfin  une  dernière  observation  qui  nous 
fait  toucher  du  doigt  une  cause  d'erreur  dans  l'analyse  bac- 
tériologique du  poumon. 

Obs.  XXIII.  —  Il  s'agit  d'un  homme  de  40  à  50  ans,  bien  portant 
d'habitude,  vivant  seul  et  trouvé  mort,  un  matin,  chez  lui. 

L'autopsie  est  faite  par  les  médecins  légistes  du  parquet,  au  moins 
24  heures  après  le  décès.  On  ne  constate  aucune  lésion  à  l'autopsie,  à 
part  des  ecchymoses  pleurales,  sous-péricardiques  et  gastriques  et  de 
l'œdème  pulmonaire.  Nous  recevons  un  morceau  de  poumon. 

Cultures  : 

Souris  meurt  en  18  heures  par  septicémie  colibacillaire. 
Gélose,  bouillon,  tube  Liborius  :  culture  pure  et  abondante  de 
b.  coli. 

Or  on  a  trouvé,  dans  la  trachée  et  les  bronches  des  débris  alimen- 
taires nombreux  et  le  diagnostic,  porté  par  le  parquet,  a  été  précisément 
celui  de  mort  par  asphyxie. 

Le  b.  coli,  saprophyte  très  répandu,  a  été  introduit  dans  les  voies 
respiratoires  par  les  débris  alimentaires,  ou  bien,  parti  de  l'intestin,  il 
a  envahi  les  voies  sanguines  à  la  faveur  de  l'asphyxie,  ainsi  que  cela  a 
été  démontré  expérimentalement  par  Wûrtz^  chez  le  lapin. 

Nous  avons  suffisamment  insisté,  à  propos  de  chaque  cas 
particulier,  sur  la  valeur  des  renseignements  que  nous  four- 
nissait son  étude,  pour  que  nous  soyons  dispensé  d'un  com- 
mentaire détaillé. 

A  considérer,  dans  leur  ensemble,  les  observations  que 
nous  avons  rapportées,  nous  y  retrouvons  tout  d'abord  la 
confirmation  d'un  fait  que  nous  avaient  appris  nos  recher- 
ches expérimentales,  à  savoir  que,  dans  les  conditions  habi- 
tuelles, il  ne  se  fait  pas  une  propagation  cadavérique  de  la 

1.  WuRTZ,  C.  R»  Société  de  biologie^  n"  39  et  40,  1892. 
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flore  des  parties  supérieures  jusqu'aux  parties  profondes  des 
voies  respiratoires.  Le  temps  qui  sépare  la  mort  du  moment 
de  l'autopsie  n'a  pas  paru  influencer  le  résultat  des  examens 
bactériologiques.  Bien  entendu,  nous  réservons  toujours  la 
question  de  la  réduction  possible  des  espèces  microbiennes 
et  nous  n'entendons  pas  poser  des  règles  absolues  qui  ne 
sont  pas  de  mise  en  biologie  parce  que  les  contingences  y 
sont  trop  nombreuses. 

Nous  avons  étudié  bactériologiquement  le  poumon  de 
23  cadavres.  Us  doivent  être  partagés  en  deux  catégories. 

Dans  la  première,  se  placent  les  observations  réalisant, 
pour  ainsi  dire,  les  conditions  expérimentales  idéales.  Il 
s'agit  de  personnes  en  état  de  santé  au  moins  relative  et  suc- 
combant brusquement,  sans  agonie.  Ces  observations  sont 
au  nombre  de  six. 

Deux  fois,  c'est-à-dire  dans  le  tiers  des  cas,  le  poumon 
est  stérile;  dans  les  observations  restantes,  il  renferme  des 
germes  pathogènes,  une  fois  le  streptocoque,  trois  fois  le 
pneumocoque  virulent.  On  pourra  dire  que  ces  germes  sont 
le  reliquat  d'une  affection  antérieure  sur  laquelle  nous  ne 
sommes  pas  renseigné. 

Cette  objection,  en  outre  de  son  caractère  hypothétique, 
est  dénuée  de  valeur.  Le  fait  essentiel  est  que  les  personnes 
avaient  toutes  les  apparences  de  la  santé  et  que  leurs  pou- 
mons ne  présentaient  aucune  lésion  macroscopiquement 
appréciable. 

Dans  les  autres  observations  (la  dernière  étant  mise  à 
part),  il  s'agit  de  malades  indemnes  de  toute  localisation  pul- 
monaire morbide,  ne  mourant  pas  subitement,  mais  après 
une  agonie  plus  ou  moins  longue. 

Jamais  nous  n'y  avons  trouvé  le  poumon  stérile.  Quel- 
quefois il  ne  renfermait  qu'une  espèce  pathogène  (pneumo- 
coque le  plus  souvent,  streptocoque)  ;  d'autres  fois  la  flore 
était  variée. 

Or,  d'une  façon  moyenne,  la  première  éventualité  s'est 
surtout  rencontrée  dans  les  cas  où  l'agonie  du  malade  avait 
été  courte;  la  seconde,  dans  les  cas  où  elle  s'était  prolongée. 

Il  nous  parait  donc  parfaitement  admissible,  sans  que 
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nous  prétendions  que  ce  soit  là  le  seul  facteur  en  cause,  que, 
pendant  la  période  agonique,  c'est-à-dire  pendant  les  heures 
où  l'activité  cellulaire  s'éteint  graduellement,  où,  à  la  faveur 
de  la  disparition  progressive  de  la  sensibilité  nerveuse  et  de 
l'énergie  musculaire,  les  produits  de  sécrétion  des  voies 
supérieures  peuvent  stagner  et  même  descendre  jusqu'aux 
fines  ramifications,  il  nous  parait  admissible  que  les  bacté- 
ries peuplant  la  gorge  et  la  trachée,  se  développent  au  sein 
<lu  parenchyme  pulmonaire. 

En  ce  moment  peut-être,  après  la  mort  en  tout  cas,  ces 
bactéries  envahissantes  se  multiplient  inégalement  ;  il  se  fait 
un  travail  de  réduction,  d'uniformisation  microbienne,  au 
profit  des  espèces  les  mieux  adaptées  au  milieu  cadavérique  : 
€  est  ainsi  que,  dans  bon  nombre  de  nos  observations,  le 
fi.  coli,  qu'il  soit  arrivé  sur  place  par  continuité  ou  par  la 
voie  sanguine,  prédomine  ou  même  se  trouve  seul  dans  les 
cultures. 

Un  fait  important  et  incontestable,  c'est  la  présence, 
dans  la  plupart  des  poumons  sains,  de  microbes  pathogènes 
habituels  dans  la  pathologie  des  voies  respiratoires,  alors 
que  leur  pénétration  agonique  peut  être  exclue  avec  certi- 
tude, dans  certains  cas,  et  parait  bien  improbable,  dans 
d'autres. 

Nous  ne  sommes  plus  au  temps  où  l'on  admettait  que  la 
présence  des  bactéries  pathogènes  était  une  cause  efficiente 
et  suffisante  de  la  plupart  des  maladies  infectieuses. 

Dans  la  genèse  des  affections  inflammatoires  des  bron- 
ches et  du  poumon,  par  exemple,  le  rôle  des  causes  adju- 
vantes telles  que  le  refroidissement,  la  fatigue,  le  surmenage, 
l'inhalation  de  vapeurs  irritantes,  n'est  plus  contesté  par  les 
bactériologistes. 

En  ce  qui  concerne  la  pneumonie,  l'opinion  dominante 
est  résumée  dans  les  lignes  suivantes  que  nous  empruntons 
à  une  leçon  récente  de  H.  Roger*  :  «  La  pneumonie,  par 
«  exemple,  est  une  maladie  infectieuse  provoquée  par  un 
«  microbe  qui  se  trouve  fréquemment  dans  la  bouche  des 

1.  n.  Roger,  Introduction  à  l'étude  de  la  médecine  {Presse  me'dicale,  1897, 
48  novembre,  p.  258), 
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«  individus  bien  portants:  tant  que  l'organisme  est  à  Tétat 
«  normal,  le  microbe  ne  peut  se  développer.  Survienne  une 
«  cause  banale  qui  diminue  la  résistance,  une  fatigue,  un 
a  coup  de  froid,  l'inhalation  de  vapeurs  irritantes,  le  microbe, 
<x  jusque-là  inoffensif,  deviendra  pathogène.  » 

Cette  manière  de  voir  est  d'ailleurs  adoptée  pour  toutes 
les  infections  broncho-pulmonaires. 

Elle  présente  néanmoins  un  côté  peu  satisfaisant. 

Comment  comprendre  en  effet  que  les  infections  mor- 
bides que  nous  avons  citées  provoquent  une  multiplication 
de  microbes  pathogènes  dans  des  points  de  l'organisme  qui 
seraient  antérieurement  stériles? 

Le  mécanisme  de  leur  extension  si  rapide,  depuis  la  bou- 
che jusqu'aux  alvéoles,  ne  semble-t-il  pas  bien  obscur? 

Si  l'on  admet  au  contraire  —  et  les  faits  que  nous  avons 
produits  le  démontrent  —  que  ces  mêmes  microbes  patho- 
gènes se  retrouvent  fréquemment,  à  l'état  normal,  dans  la 
profondeur  des  voies  respiratoires,  on  conviendra  que  les 
choses  sont  infiniment  plus  compréhensibles. 

Si  maintenant  nous  cherchons  à  savoir  quelles  sont  les 
espèces  qui  constituent  ce  que  l'on  pourrait  appeler,  sans 
attacher  à  cette  expression  un  sens  absolu,  la  flore  normale 
du  poumon,  nous  sommes  frappés  de  la  prédominance  du 
pneumocoque. 

Sur  20  observations  (les  observations  I,  IV,  .XXIII  n'en- 
trent pas  en  ligne  de  compte)  nous  le  rencontrons  10  fois. 
Or  cette  statistique  ne  doit  pas  être  prise  en  bloc.  Nous  avons 
exposé  les  raisons  pour  lesquelles  les  faits  où  l'on  peut  in- 
criminer une  invasion  organique  n'ont  qu'une  valeur  rela- 
tive. Si  nous  nous  en  tenons  aux  observations  qui  indiquent 
une  flore  monobactérienne  (celles  où  on  ne  trouve  que  le  b. 
coli  étant  naturellement  exclues)  nous  voyons  que,  sur  8  cas, 
le  pneumocoque  se  rencontre  cinq  fois.  11  nous  apparaît  donc 
comme  le  parasite  le  mieux  adapté  au  terrain  pulmonaire. 

Après  lui,  vient  le  streptocoque  pyogène  que  l'on  trouve 
9  fois  dans  l'ensemble  et  3  fois  isolé,  sans  association. 

Quant  aux  staphylocoques,  ils  sont  plus  rares  et  jamais 
nous  ne  les  avons  trouvés  seuls. 
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D'après  les  faite  que  nous  avons  observés,  les  saprophytes 
vulgaires  (sarcines,  staphylococcus  albus  non  liquefaciens, 
bacilles  ou  cocci  indéterminés)  ne  parabsent  occuper  aucune 
place  dans  le  parasitisme  normal  du  poumon  sain.  Lorsqu'on 
les  trouve,  on  peut  expliquer  leur  présence  par  une  invasion 
secondaire  agonique. 

Enfin  la  recherche  du  bacille  tuberculeux,  que  nous  avons 
tentée  11  fois,  a  toujours  été  infructueuse. 

En  résumé,  comme  conclusion  de  cette  étude  de  la  flore 
microbienne,  les  voies  respiratoires  inférieures  normales  à 
Tautopsie,  nous  nous  croyons  fondé  à  émettre  les  proposi- 
tions suivantes  : 

1®  Les  voies  respiratoires  inférieures,  chez  l* homme  sain, 
peuvent  être  stériles. 

2®  Fréquemment,  dans  des  poumons  indemnes  de  toute 
altération  morphologique  apparente,  on  rencontre  des  espèces 
pathogènes  le  plus  souvent  isolées. 

3®  Ces  espèces  pathogènes  sont  précisément  celles  qui  sont 
considérées  comme  les  agents  habituels  des  diverses  infections 
broncho-pulmonaires,  à  savoir,  par  ordre  décroissant  de  fré- 
quence, le  pneumocoque,  le  streptocoque,  plus  rarement  les 
staphylocoques. 

4**  //  est  probable  que,  pendant  les  derniers  temps  de  la 
vie,  à  la  faveur  de  ï agonie  et  proportionnellement  à  la  lon- 
gueur de  celle-ci,  il  se  fait  une  extension  de  la  flore  des  voies 
aériennes  supérieures  jusque  dans  les  parties  profondes  de 
f  arbre  respiratoire,  Cest  là  un  fait  dont  on  doit  tenir  compte 
dans  tanalyse  bactériologique  du  poumon  à  l'autopsie. 

5®  Dans  les  conditions  habituelles,  cette  extension  ne  se 
fait  pas  après  la  mort. 

6°  Chez  f  homme  comme  chez  les  animaux,  il  peut  se  pro- 
duire, après  la  mort,  une  réduction  des  espèces  microbiennes 
primitivement  associées  au  sein  du  tissu  pulmonaire. 

7®  Dans  le  poumon  sain  on  ne  rencontre  pas  le  bacille 
tuberculeux. 


rchivesdemétlecine  expérimenlale  ,  1"  Série  Tome  Kl,  PI  X. 
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I 

Après  les  beaux  travaux  de  Grancher*,  de  Thaon'^  et  de 
toute  Técole  anatomo-pathologique  française  ;  après  la  décou- 
verte de  rinoculabilité  de  la  tuberculose  par  Villemin,  et 
celle  du  bacille  par  R.  Koch,  Tunité  de  la  phtisie  semblait 
définitivement  établie. 

Depuis  quelques  années  cependant,  tend  à  revivre,  au 
nom  même  de  la  bactériologie,  le  dualisme  ancien  de  Virchow. 

Il  n'est  plus  question,  sans  doute,  de  rejeter  du  cadre  de 
la  tuberculose  la  pneumonie  caséeuse;  mais  les  poussées 
pneumoniques  pérituberculeuses,  la  pneumonie  banale  ne 
seraient  pas  le  fait  du  bacille  de  Koch,  mais  d'infections 
surajoutées,  le  bacille  tuberculeux  envahirait  secondaire- 
ment ces  régions  hépatisées,  pour  en  amener  lacaséitication. 

1 .  Les  conclusions  de  ce  mémoire  ont  été  exposées  à  V Académie  de  méde  - 
cine,  dans  la  séance  du  19  juillet  1898,  par  notre  maître,  M.  le  professeur 

G R ANCHE R. 

2.  J.  Gra>xubr,  Élude  sur  le  tubercule  et  la  pneumonie  caséeuse  [Arch.  de 
physiol.,  1872,  p.  624;;  —  Unité  de  la  phtisie  (thèse  de  Paris,  1873). 

3.  Thaon,  Recherches  sur  Tanatomie  pathologique  de  la  tuberculose  (thèse 
de  Paris,  1873). 
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Les  travaux  deR.  Koch*,  de  Czaplewsky*,  de  Cornet',  en 
montrant  les  nombreux  microbes  associés  aux  bacilles  tuber- 
culeux, dans  les  crachats  des  phtisiques,  ont  été  le  point  de 
départ  de  ce  nouveau  dualisme. 

Samter\  ayant  rencontré  le  coccus  pneumonicus  de 
Friedlânder  en  même  temps  que  le  bacille  de  Koch  dans 
l'expectoration  d'un  phtisique,  attribue  les  lésions  pneumo- 
niques  trouvées  à  Tautopsie,  autour  des  lésions  de  tubercu- 
lose ancienne,  &  l'action  du  premier  microbe. 

Biedert  et  SiegeP  admettent  qu'en  dehors  de  la  granula- 
tion miliaire,  tout  noyau  tuberculeux  est  constitué  au  début 
par  une  inflammation  simple. 

Ziegler%  StrûmpelP  pensent  aussi  que  la  plupart  des 
poussées  inflammatoires  qui  s^observent  autour  des  foyers 
tuberculeux  ramollis  seraient  le  fait  non  du  bacille  tuber- 
culeux, mais  de  microcoques  phlogogènes  contenus  dans  les 
cavernes. 

En  France,  Mosny*,  Aviragnet',  Marfan*®  professent  la 
même  doctrine.  Aviragnet  est  particulièrement  affirmatif. 

Pour  lui,  le  bacille  de  Koch  est  incapable  de  produire 
thépatisation^  et  quand  celle-ci  existe  autour  des  lésions 
tuberculeuses,  elle  est  l'œuvre  de  microbes  surajoutés  :  le 
pneumocoque,  le  streptocoque;  la  pneumonie  caséeuse  a  été 
d'abord  une  pneumonie  banale  avant  de  devenir  tuberculeuse. 

Ortner"^  dans  un  mémoire  très  documenté,  fait  sous  la 

1.  11.  RocH,  Die  Aetiologie  der  Tuberculose  {Mittheil.  a.  d.  Kais.  Gesund- 
heilsamte,  1884,  Bd2,  p.  33). 

2.  CzAPLEwsKY,    Die    Unlersuchung  der   Auswurfs    auf  Tuberkelhacillen, 
léna,  1891,  p.  67. 

3.  Cornet,  Ueber  Mischinfection  der  Lugentuberkulose  (Wienei*  med.  W'o- 
chenschr.,  1892,  ii«»'  19  et  20). 

4.  Samibr,  cité  par  J.  Grancher  et  Hutinel  (DicM>tfcAam6re,  art.  «  Phtisie  ■», 
p.  598.) 

5.  Biedert  et  Siegel,  cités  par  les  mêmes,  même  ouvrage,  p.  633. 
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direction  de  Weichselbaum,  distingue  dans  les  poumons 
des  phtisiques  deux  processus  pathologiques  :  la  formation 
de  tubercules  et  le  dé veloppement  des  lésions  pneumoniques. 
Ces  deux  processus  diffèrent  au  point  de  vue  histologique 
aussi  bien  qu'au  point  de  vue  étiologique.  Les  lésions  pneu- 
moniques si  fréquemment  observées  dans  la  phtisie  pulmo- 
naire sont  engendrées  par  le  microbe  de  la  pneumonie,  les 
tubercules  par  le  bacille  de  la  tuberculose. 

Ce  retour  à  la  conception  ancienne  de  Virchow  s'appuie 
en  somme  sur  trois  ordres  de  faits  :  le  manque  ordinaire 
d'hépatisation  autour  des  lésions  tuberculeuses,  la  présence 
de  microbes  étrangers  dans  les  zones  hépatisées;  l'absence 
assez  fréquente  de  bacille  de  Koch  au  milieu  des  régions 
atteintes  de  pneumonie. 

Le  premier  argument  est  sans  valeur,  car  il  y  a  longtemps 
que  Cornil,  Grancher,  Rcnaut  (de  Lyon),  Bard,  Thaon,  Riel, 
ont  signalé  l'alvéolite  fibrino-catarrhale  dans  les  broncho- 
pneumonies tuberculeuses.  Le  deuxième  n'a  pas  une  portée 
bien  plus  grande  :  la  présence  de  paeumocoques  et  de  strep- 
tocoques dans  les  régions  hépatisées  est  moins  fréquente 
qu'on  semble  vouloir  le  dire,  elle  n'a  pas  été  constatée  par 
A.  Frankel  et  Troje,  Straus;  quand  ces  microbes  existent, 
ils  sont  ordinairement  le  fait  d'une  infection  agonique,  ou 
dénués  de  virulence. 

Quant  au  troisième  argument,  l'absence  assez  fréquente 
du  bacille  de  Koch  daas  les  foyers  hépatisés,  il  parait  a 
priori  plus  important.  Cependant  A.  Frânkel  et  Troje,  parti- 
sans convaincus  de  l'unité  bactériologique  de  la  phtisie,  y 
ont  répondu  par  une  ingénieuse  hypothèse  :  ils  admettent 
que  le  processus  pneumonique  peut  être  provoqué,  à  défaut 
du  bacille  lui-même,  par  les  produits  de  sécrétion  du  bacille 
provenant  des  tubercules  avoisinants. 

Dans  l'étude  qui  va  suivre,  nous  pensons  établir  définiti- 
vement la  réalité  de  cette  hypothèse. 
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II.    —   ÉTHÉRTNK   lltMAmS   EK   IWJECTIOWS   TRACITÉALES 

N^tis  savon-s'qQil  exista  dans  le  bacille  tuberculeux» 
IratiMiin  une  ioxine  cafmbi^  de  produire  la  suppuration  et  la 
dé^éttéreficence  caséectse  des  tissus.  Nous  Tavons  étudiée' 
ailleurs'  sous  les  noms  d'étbéro^baeiJline,  de  chloroformo^, 
de  xyléno-  et  de  benzino-bacilline.  Ces  derniers  terme»  ont 
lé  mérite  d'ind^ner  Torigine  du  poison  et  le  corps  qui  sert 
à  Textraire,  cependant  nows  leur  substitiierons  désormais 
lés  noms  plus  simples  à*éihérine^  de  chtoroformine y  de  xyié^ 
nine  et  de  benzinine.  Nows  aurons  surtout  en  viie  ici  Téthé- 
rine  humaine. 

A  la  suite  d'injection  sous-cutanée  d'étbérine  ou  de  chlo*^ 
roformine  chez  le  lapin  et  le  cobaye,  nous  avons  été  frappé 
de  rrnflammation  produite  par  ces  poisons. 

Avant  la  formation  de  Tabcès  caséeux  et  du  chancre,  on 
observe  souvent,  surtout  quand  la  dose  inoculée  est  consi- 
dérable,  et  dès  le  lendemain  même  de  l'inoculation,  une* 
réaction  locale  violente  caractérisée  par  une  induration  par^- 
cbeminée^  étalée  en  forme  de  plastron.  A  cette  induration 
succède  souvent,  dans  les  jours  qui  suivent,  une  eschare 
sèche,  noiréttro.  Bien  qu'aucune  coupe  histologique  n'ait  été 
pratiquée  dans  ces  zones  indurées,  nous  avons  cru  pouvoir 
rapprocher  ce  processus  de  l'épiploïte  fibrino-catarrhale 
observée  par  Renaut,  de  Lyon,  et  H.  Martin,  à  la  suite  de 
rinjection  de  matière  tuberculeuse.  Si  cette  hypothèse  était 
exacte,  ïinoculation  intr a-trac héale  d'éthérine  humaine 
devait  amener  Thépatisation  du  poumon.  L'expérience  a 
confirmé  nos  prévisions. 

Le  manuel  opératoire  à  suivre  est  des  plus  simples; 
nous  ne  nous  attarderons  pas  aie  décrire  longuement.  L'ani- 
mal est  fixé  sur  le  dos;  la  peau  de  la  région  antérieure  du 
cou,  débarrassée  de  ses  poils  par  le  ciseau  et  le  rasoir,  est 
lavée  à  l'aide  d'une  solution  antiseptique.  On  fait  une  inci- 

1.  J.  AucLAiR,  Étude  expérimentale  sur  les  poisons  du  bacille  tuberculeux 
humain;  essais  de  vaccination  et  de  traitement  (thèse  doct.,  Paris,  1897)  ;  — 
Les  poisons  du  bacille  tuberculeux  humain  (deuxième  mémoire),  la  dégéné- 
rescence caséeuse  (Revue  de  la  tuberculose^  n"  2,  juillet  1898,  p.  97  et  suiv-). 
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mm  longitudinale  de  2  cent.  1/2  à  3  centimètres.  La  trachée 
mise  à  nu  est  soulevée  sur  une  sonde  cannelée.  L'injection 
à  Taide  de  la  seringue  chargée  du  produit  à  inoculer  se  fait 
alors  facilement.  L'aiguille  doit  ponctionner  la  trachée  non 
pas  perpendiculairement  mais  obliquement  de  haut  en  bas. 
Sans  cette  précaution,  on  risquerait  de  perforer  la  paroi 
postérieure  de  la  trachée  et  de  pousser  Tinjection  dans 
l'œsophage  ou  le  tissu  cellulaire.  L'inoculation  doit  être 
faite  doucement,  eu' plusieurs  temps,  pour  ainsi  dire,  surtout 
quand  la  quantité  du  liquide  à  inoculer  est  considérable. 
En  opérant  trop  précipitamment,  on  pourrait  amener 
l'asphyxie  de  l'animal. 

L'opération  terminée,  quelques  points  de  suture  ramè- 
nent au  contact  les  tissus  sectionnés. 

A  la  suite  d'injection  trachéale  d'éthérine  humaine,  les 
lésions  pulmonaires  varient  suivant  les  doses  inoculées  et 
la  rapidité  de  la  mort  de  l'animal. 

Si  la  dose  est  considérable  —  65  milligrammes  chez  le 
cobaye,  dilués  dans  3  cent,  cubes  d'eau  stérilisée —  la  mort 
peut  survenir  en  24  à  36  heures.  A  l'autopsie,  les  poumons 
présentent  l'aspect  caractéristique  de  l'hépatisation  au  !•' 
degré;  les  îlots  hépatisés  sont  répartis  dans  toute  l'étendue 
des  poumons,  avec  une  prédominance  marquée  aux  bases. 
Des  fragments  pris  au  niveau  des  régions  malades  plongent 
immédiatement  sous  l'eau;  la  surface  de  section  en  est 
granuleuse,  rouge  foncé,  avec  des  points  grisâtres. 

Après  fixation  dans  l'alcool  et  inclusion  dans  la  paraffine 
on  voit  sur  des  coupes  histologiques  colorées  par  Théma- 
téine-éosine,  la  méthode  de  Weigert  ou  la  thionine  les 
lésions  suivantes  :  la  plupart  des  alvéoles  sont  remplis 
d'exsudats  fibrineux  formant  des  mailles,  des  réseaux  très 
élégants.  Des  cellules  rondes  plus  ou  moins  nombreuses  et 
quelques  globules  rouges  sont  répandus  au  milieu  de  la 
fibrine.  Les  territoires  d'inflammation  sont  manifestement 
ordonnés  par  rapport  aux  bronches.  L'épithélium  de  ces 
dernières  est  en  partie  desquamé,  leur  lumière  est  occupée 
par  de  nombreuses  cellules  épithéliales  et  embryonnaires 
Les  parois  bronchiques  sont  légèrement  infiltrées  de  cellules 
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rondes.  Les  alvéoles  en  contact  immédiat  avec  la  bronche 
sont  le  siège  d'un  processus  catarrhal  intense,  tandis  que 
les  réseaux  fibrineux  dont  nous  avons  parlé  dominent  dans 
les  alvéoles  plus  éloignés.  Les  gros  vaisseaux  sont  throm- 
boses, et  autour  d'eux  existent  des  manchons  de  cellules 
embryonnaires  (voir  fig.  I). 

Quand  l'animal  survit  plus  longtemps  à  la  première  ino- 
culation —  15  à  20  jours  —  les  lésions  ont  un  aspect  un 
peu  différent;  l'hépatisation  grise  remplace  l'hépatisation 
au  premier  degré,  dans  la  plupart  des  foyers. 

A  la  coupe,  l'état  granuleux  est  moins  net.  Histologique- 
ment,  les  lésions  sont  encore  manifestement  ordonnées  par 
rapport  aux  bronches.  La  lumière  de  ces  dernières  est  rem- 
plie de  cellules  épithéliales  desquamées  et  de  cellules  rondes  ; 
leurs  parois  sont  envahies,  dissociées  par  des  cellules  em- 
bryonnaires. En  certains  points,  ces  derniers  éléments 
forment  dans  la  paroi  bronchique  de  véritables  petits  abcès 
en  miniature. 

Les  alvéoles  les  plus  rapprochés  de  la  bronche  sont  le 
siège  d'un  processus  catarrhal  très  accusé.  On  y  voit  de  nom- 
breuses cellules  rondes  et  quelques  cellules  endothéiiales 
desquamées.  Le  protoplasma  de  ces  dernières  est  granuleux, 
mal  coloré;  par  endroits  le  noyau  laisse  échapper  sa  chro- 
matine.  Dans  les  alvéoles  plus  éloignés,  quelques  réseaux 
fibrineux  se  mêlent  à  Télément  cellulaire,  mais  tandis  que 
chez  l'animal  qui  succombe  rapidement,  le  processus  fibri- 
neux  domine  le  processus  catarrhal,  ici,  c'est  le  contraire 
que  Ton  observe  (voir  fig.  2). 

Quand  Téthérine  humaine  est  inoculée  à  des  animaux 
vigoureux,  par  doses  fractionnées  et  répétées,  la  survie  peut 
se  prolonger  plusieurs  mois,  et  les  lésions  pulmonaires  con- 
statées à  l'autopsie  revêtent  l'aspect  classique  de  la  pneu- 
monie caséeuse  lobaire.  Un  lapin  du  poids  de  3  kilog.  500 
reçoit  dans  l'espace  de  2  mois  et  demi  en  4  injections  suc- 
cessives, près  do  60  centigrammes  d'éthérine  humaine  ; 
nous  avons  constaté,  à  l'autopsie,  les  lésions  suivantes  :  les 
deux  poumons  sont  intéressés,  mais  avec  prédominance  du 
côté  du  poumon  droit.  Les  trois  lobes  de  ce  poumon  sont 
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hépatisés  en  totalité,  leur  volume  est  triple  du  volume  nor- 
mal. A  la  coupe,  les  lobes  inférieur  et  moyen  présentent  l'as- 
pect de  rhépatisation  grise,  avec  noyaux  caséeux  abondants  ; 
au  lobe  supérieur,  Thépatisation,  très  nette,  est  cependant 
moins  avancée.  Les  bronches  sont  remplies  de  pus  caséeux, 
le  poumon  gauche  présente  des  noyaux  jaunâtres,  caséeux, 
disséminés  dans  toute  Tétendue  du  parenchyme;  vers  le  hile, 
se  voit  une  caverne  capable  de  contenir  une  petite  noisette. 

Sur  des  préparations  pratiquées  avec  difiërentes  parties 
du  poumon  droit,  les  lésions  de  l'hépatisation  grise  sont  très 
accusées. 

Les  alvéoles  sont  remplis  de  cellules  embryonnaires  et 
de  cellules  épithéliales  desquamées,  à  un  ou  plusieurs 
noyaux.  Certains  noyaux,  en  train  de  se  fragmenter,  laissent 
échapper  leur  chromatine.  Plusieurs  cellules  sont  en  dégé- 
nérescence caséeuse  manifeste,  mais  cette  dernière  lésion  est 
particulièrement  marquée  dans  certaines  régions.  Là,  parois 
et  cavités  alvéolaires  sont  envahies  par  des  masses  de  cel- 
lules à  contours  mal  définis,  à  noyaux  ne  se  colorant 
presque  plus.  En  se  fusionnant  par  leurs  bords,  ces  cellules 
forment  des  masses  d'aspect  vitreux,  que  parcourent  en  tous 
sens  des  craquelures  (voir  fig.  3). 

On  retrouve  nettement  dessinée  ici  la  lésion  décrite 
autrefois  par  M.  Grancher  sous  le  nom  de  dégénérescence 
vitreuse  et  qui  représente  le  stade  avant-coureur  de  la  dé- 
générescence caséeuse. 

Les  bronches  sont  altérées,  leur  lumière  est  remplie  de 
cellules  en  dégénérescence  caséeuse,  leurs  parois  sont  infil- 
trées de  nombreuses  cellules  rondes;  les  cartilages  sont 
altérés,  plusieurs  capsules  sont  vides,  d'autres  renferment 
des  cellules  en  train  de  se  diviser. 

Les  vaisseaux  entourés  d'un  manchon  de  cellules  rondes 
sont  thromboses,  Tendothélium  est  desquamé. 

Avec  l'éthérine  humaine,  en  injections  trachéales,  nous 
n'avons  jamais  constaté  la  formation  de  cellules  géantes 
bien  nettes.  Celles-ci  existent  au  contraire,  nombreuses,  vo- 
lumineuses et  pouvant  renfermer  jusqu'à  30  noyaux,  quand 
on  injecte  de  la  chloroformine.  Nous  ne  nous  appesantirons 
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pas  aujourd'hui  sur  Tétiide  de  cette  substaœe  en  injections 
trachéales,  nous  y  reviendrons  dans  au  prochain  tmvail. 

Les  lésions  que  nous  valons  d'étudier  sontreUes  le  £ait 
de  la  substance  injectée?  A  cela,  aucun  doute  ne  nous  par^ 
possible. 

Immédiatement  après  la  mort  de  chaque  animal,  nous 
avons  procédé  à  son  autopsie.  Dans  tous  les  cas,  plusieurs 
tubes  d'agar  ont  été  ensemencés  avec  des  fragments  puisés 
en  différents  points  du  poumon,  et  de  préférence,  au  niveau 
des  régions  les  plus  atteintes  ;  nos  tubes  mis  à  Tétuve  à  37^ 
n'ont  jamais  donné  lieu  à  aucune  végétation.  Dans  un  ceci, 
les  grosses  bronches  étaient  pleines  de  pus  caséeux  ;  de  nom- 
breux ensemencements  ont  été  faits  avec  le  détritus  caséeux, 
tous  sont  restés  stériles. 

De  ce  travail,  une  conclusion  générale  se  dégage,  c'est 
que,  contrairement  à  ce  que  Ton  a  écrit,  dans  ces  dernières 
années,  la  pneumonie  pérituberculeuse,  à  tous  ses  stades, 
n'est  pas  le  fait  d'une  infection  secondaire,  mais  du  bacille 
de  Koch.  Ce  bacille  agit,  en  partie  du  moins,  par  une  toxine, 
Véthériney  et  celle-ci,  diffusant  à  distance  du  bacille,  peut 
provoquer  des  lésions  pneumoniques  là  où  bactériologique- 
ment  le  bacille  de  Koch  est  absent.  Nous  voilà,  de  celait, 
ramené  à  l'hypothèse  de  A.  Frânkel  et  Troje,  hypothèse  qui 
nous  semble  entrer  désormais  dans  le  domaine  des  faite 
démontrés. 

Pouvons-nous  aller  plus  loin,  et  donner  la  raison,  ici  de 
l'absence  de  pneumonie  autour  des  lésions  tuberculeuses, 
là  de  sa  présence?  Nous  ferons  d'abord  remarquer,  en  nous 
appuyant  sur  l'autorité  de  notre  maître,  M.  Grancher  S  que 
cette  pneumonie  est  beaucoup  plus  fréquente  que  ne  le  sup- 
posent certains  auteurs.  La  vérité,  c'est  que  souvent  elle  est 
très  effacée  et  qu'il  iaut  l'emploi  du  microscope  pour  en 
déceler  la  présence.  Que  si  elle  est  absente  ou  réduite  à  son 
minimum  dans  la  granulie,  on  peut  en  donner  plusieurs  rai- 
sons :  la  première,  c'est  que,  la  granulie  étant  généralement 
le  résultat  d'une  infection  hématogène,  les  poisons  de 
l!hépatisation  sont  pris  en  grande  partie  par  le  courant  jcir- 

il.  J.  GttMiOBBa,  Communication  oraift» 
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dilatoire,  et  leur  effet  ^eyieat  imil  oo  très  aitâMié.  En  boommI 
lieu,  nous  avons  déjà  démontré  que  les  poisons  caséifiantset 
de  rhépatisation  étaient  les  mêmes,  or  nous  savons  qu'ils 
sont  surtout  sécrétés  par  4e&l>aciUes  à  développement  lent; 
cette  lenteur  du  développement  n'est  pas  le  cas  dans  la 
tuberculose  miliaire  aiguë. 

Nous  terminerons  ce  mémoire  par  les  deux  conclusioiis 
suivantes  : 

La  pneumonie  tuberculeuse  à  tous  ses  stades  :  hépatisation 
/iirmeusej  caiarrhaiey  dégénérescence  caséeuse^  est  ie  fait  du 
•bacUle  de  Roeh  et  non  de  microbeS' surajoutés. 

Cette  pneumonie  est  provoquée  par  un  poison  spécial 
sécrété  par  le  bacille;  ce  poison  peut  être  extrait  à  taide  de 
féther;  dilué  dans  feau  stérilisée  et  injecte  dans  la  trachée 
au  cobaye  et  au  lapin^  il  produit  toutes  les  lésions  de  la  pueu- 
morne  tuberculeuse. 

RÉSUMÉ   DES  EXPÉRIENCES 

Véthérine  humaine  en  injections  intra-trachéales, 

A.   —  CHEZ  LE   COBAYE 

i^  Le  46  avril  1898,  un  cobaye  reçoit  dans  la  trachée  €5  miUi^ 
grammes  d*éihérine  hmnaine  diluée  dans  3  cm.  cubes  d*eau  stérilisée. 

Le  48  avrily  36  heures  après  rinocuiation,  le  cobaye  meurt. 

Autopsie  le  jour  même  :  le  poumon  gauche  présente  dans  tonte  sa 
hantenr,  mais  pins  particulièrement  à  la  base,  des  zones  étendues  de 
broncho-pneumonie;  le  poumon  droit  présente  des  lésions  semblables, 
mais  moins  étendues.  A  la  palpation,  il  n'y  a  pas  de  crépitation  au 
niyean  des  lésions;  le  parenchyme  pulmonaire  est  dense,  bépatisé. 
Sur  une  coupe,  le  ponmon  est  uniformément  rouge,  avec  .quelques 
points  blanchâtres  ;  la  surface  de  section  est  granuleuse.  Des  fragmeats 
pris  au  niveau  des  régions  hépattsées  plongent  sous  Teau. 

I^esi  autres  organes  paraissent  aains. 

Plasievirs  tnbes  d'agar  sont  ensemencés  avec  la  palpe  du  poumon 
poisée  de  préférence  au  niveau  des  régions  les  plus  atteintes,  puis  mise 
à  Téiuve  à  37<>.  Après  plusieurs  jours,  ils  "n'ont  donné  lieu  k  aucune 
végétation. 

Fixation  des  pièces  par  l'alcool,  inclasion  dans  la  parafline,  colora- 
tion par  rhématéine-éosine,  la  méthode  de  Weigert,  ia  thionine. 

•  Lésions  miorù$copiques  :  le  plus  igrand  ■  nombre  des  alvéoles  sont 
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remplis  de  fibrine  formant  des  mailles  élégantes  et  serrées;  au  milieu 
d'elles  se  voient  des  globales  blancs  et  des  cellules  endothéliales  des- 
quamées  et  quelques  globules  rouges.  Tous  ces  éléments  sont  plus  ou 
moins  abondants  suivant  les  points.  Les  parois  alvéolaires  sont  épais- 
sies et  infiltrées  de  cellules  embryonnaires.  Certains  alvéoles  sont 
remplis  par  des  exsudats  albumineux,  d'autres  par  des  cellules  em- 
bryonnaires. Les  bronches  sont  légèrement  dilatées.  Dans  leur  inté- 
rieur se  voient  des  masses  composées  de  cellules  desquamées  et  de 
cellules  embryonnaires.  Leurs  parois  épaissies  sont  infiltrées  de  cellules 
rondes,  surtout  en  certains  points,  où  elles  forment  de  petits  abcès  en 
miniature.  Les  bronches  paraissent  commander  le  territoire  d'irrita- 
tion ;  les  alvéoles  qui  les  entourent  sont  surtout  riches  en  cellules 
embryonnaires  dans  leur  intérieur,  les  réseaux  fibrineux  dominent,  au 
contraire,  dans  les  alvéoles  plus  éloignés. 

Les  vaisseaux  sont  dilatés,  les  veines  thrombosées,  leurs  parois  sont 
infiltrées  de  cellules  rondes. 

2»  Le  5  avril  4898^  un  cobaye  reçoit  dans  la  trachée  60  milligrammes 
d'étbérine  humaine  diluée  dans  2  cm.  cubes  d'eau  stérilisée. 

Le  24  avrilf  il  reçoit,  par  la  môme  voie,  30  milligrammes  d'éthérine 
humaine  diluée  dans  i  cm.  cube  d'eau  stérilisée.  Vingt-quatre  heures 
après  cette  dernière  inoculation,  le  cobaye  meurt.  L'aulopsie  est  pra- 
tiquée séance  tenante ,  des  tubes  d'agar  ensemencés  avec  les  poumons 
malades  et  mis  à  l'éluve  restent  stériles. 

Lésions  macroscopiques  :  le  poumon  droit  présente  dans  toute  sa 
hauteur,  mais  plus  accusés  à  la  base,  des  foyers  de  broncho-pneumo- 
nie dont  l'étendue  égale  celle  d'une  pièce  de  20  centimes  ou  de  50  cen- 
times. Ces  foyers  ont  un  aspect  brun  jaunâtre.  Leur  surface  de  section 
est  brune  avec  des  points  grisâtres;  on  aperçoit  çà  et  là  des  points 
jaunâtres,  d'aspect  caséeux.  La  surface  de  la  coupe  offre  un  aspect 
granité.  Au  poumon  gauche,  les  lésions  ont  le  même  aspect,  mais  sont 
beaucoup  plus  accusées;  tout  le  lobe  inférieur  est  transformé  en  une 
masse  grisâtre,  dure,  réattente,  analogue  à  la  pneumonie  caséeuse. 

Les  fragments  des  deux  poumons  pris  au  niveau  des  régions  hépa- 
tisées  plongent  dans  l'eau. 

Les  bronches  contiennent  un  noyau  purulent,  caséeux,  en  certains 
points. 

Les  autres  organes  paraissent  sains. 

Lésions  histologiques  :  le  plus  grand  nombre  des  alvéoles  sont  rem- 
plis par  des  cellules  embryonnaires  abondantes,  dont  les  noyaux  sont 
bien  colorés.  C'est  surtout  aatour  des  bronches  que  les  nodules  em- 
bryonnaires sont  considérables;  dans  les  points  plus  éloignés  des 
bronches,  les  cellules  embryonnaires  diminuent  de  quantité  et  les 
alvéoles  sont  occupés  par  du  réticulum  fibrineux  englobant  quelques 
globules  rouges. 

Les  bronches  sont  légèrement  dilatées;  leur  lumière  est  occupée  par 
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des  masses  formées  de  globules  blancs  et  d'épilhélium  desquamé  ;  dans 
la  tuoiqoe  externe,  il  y  a  une  infiltration  considérable  de  cellules  em- 
bryonnaires. Il  en  est  de  même  autour  des  bronches,  et  nous  ayons 
noté  que  les  alvéoles  les  plus  atteints  étaient  ceux  qui  entouraient 
immédiatement  les  bronches.  Les  parois  des  vaisseaux  sont  épaissies, 
infiltrées  de  cellules  rondes  :  tout  autour  d'eux,  ces  cellules  forment  de 
Téri tables  manchons.  La  lumière  des  vaisseaux  est  occupée  par  un 
coagulum  formé  de  fibrine  et  de  globules  rouges. 

En  somme,  dans  cette  observation,  la  lésion  est  plus  accentuée  que 
dans  la  première  ;  Thépatisation  grise  domine  Thépatisation  au  pre- 
mier degré. 

3<^  Le  6  avril  4898^  un  cobaye  du  poids  de  580  grammes  reçoit  dans 
la  trachée  30 milligrammes  d'éthérine  humaine  diluée  dans  1  cm.  cube  1  /2 
d'eau  stérilisée. 

Le  21  avril  4898,  nouvelle  inoculation  trachéale  avec  40  mti/i- 
grammes  d'éthérine  humaine  diluée  dans  1  cm.  cube  d'eau  stérilisée. 

Le  23  maiy  3*  inoculation  dans  la  trachée  de  25  milligrammes  d'é- 
thérine humaine  diluée  dans  1  cm.  cube  d'eau  stérilisée. 

Le  20  juin,  dernière  inoculation,  dans  la  trachée,  avec  50  milli- 
grammes d'éthérine  humaine  diluée  dans  1  cm.  cube  d'eau  stérilisée. 

Le  24  juillet,  ce  cobaye  a  maigri  beaucoup,  il  est  très  anhélant, 
surtout  après  une  course  précipitée  dans  sa  cage. 

Le  /9  août  4898,  mort.  Autopsie  :  amaigrissement  très  accusé;  le 
ventre  est  étalé  et,  à  son  ouverture,  on  trouve  dans  la  cavité  périto- 
néale  environ  2  cuillerées  à  bouche  d'un  liquide  citrin.  Le  foie  ne  pré- 
sente pas  de  lésions  à  l'œil  nu;  les  reins  sont  un  peu  pâles,  petits;  le 
foie  aussi  est  diminué  de  volume  ;  la  rate  parait  saine. 

Poumons  :  les  lésions  sont  surtout  accusées  aux  deux  sommets,  con- 
trairement à  ce  que  l'on  constate  habituellement.  A  ce  niveau,  le  pou- 
mon est  le  siège  d'une  broncho-pneumonie  caséeuse  très  nette  ;  les 
lobules  sont  nettement  dessinés  sous  la  plèvre,  ils  ont  une  coloration 
jaunâtre;  des  fragments  de  l'organe  pris  à  ce  niveau  plongent  sous 
l'eau  immédiatement.  Les  lobes  inférieurs  sont  volumineux,  distendus 
par  un  emphysème  superficiel  surtout  marqué  le  long  des  bords  et  à 
la  base;  leur  coloration  extérieure  est  celle  du  poumon  sain,  mais  à  la 
coupe  on  note  des  foyers  abondants  de  broncho-pneumonie  caséeuse. 
Dans  ces  régions,  mais  surtout  au  niveau  des  lobes  supérieurs,  se 
voient,  sur  la  coupe,  des  bronches  dilatées  pleines  de  pus  caséeux,  qui 
sourd  à  la  pression.  La  muqueuse  des  bronches  est  enflammée,  rouge; 
il  en  est  de  même  de  la  muqueuse  de  la  trachée.  A  la  jonction  des 
parties  cervicale  et  thoracique  de  cette  dernière  se  voit  un  magma  de 
pus  caséeux. 

Des  coupes  histologiques  sont  pratiquées  avec  les  difi'érentes  parties 
malades  du  poumon.  Dans  les  régions  où  la  broncho>pneumouie  ordi- 
naire domine,  les  lésions  sont  manifestement  ordonnées  par  rapport 


aux  bconobes;  anAour  ée  ceUes<-ci,  les  alvéoles  sont  cemplis  de  celli&M 
rondes  et  endothéliales  ;  dans  les  alvéoles  plus  éloignée  se  voient  ides 
..gsajiulations  de  fibrine  très  abondantes  ;  ces  granttlations  repréeenkeot 
vraiseoiblableinent  les  réseaux  fibrineux  signalés  dans  les  observations 
pffécédenles,  réseaux  qui,  avec  le  temps,  se  sont  fragmentés. 

Dans  les  rpoints  où  ia  broacho -pneumonie  .oaaéeuse  domiae,  lOn 
trouve  au  microscope  le  plus  grand  nombre  des  alvéoles  rejoorplis  ée 
•cellules  endothéliales  desquamées  mêlées  À  quelques  ceUules  embryofi- 
■naires.  Certaines  de  ces  cellules  endothéliales  soDt  en  train  de  se  con- 
iondre  par  leur  bord,  et  donnent  ainsi  l'apparence  de  cellules  gantes 
avec  un  plus  ou  moins  grand  nombre  de  noyaux.  Les  parois  alvéoladres 
sont  épaissies. 

En  d'autres  points,  .de  préférence  autour  des  bronches,  se  voient 
des  zones  de  dégénérescence  vitro-caséeuse.  Les  vaisseaux  sont  throm* 
bosés  ;  autour  de  leur  paroi,  nombreuses  cellules  rondes  formant  de 
véritables  manchons. 

Les  bronches  qui  sont  le  centre  du  teavail  inflammatoire  ont  leur 
lumière  remplie  de  ceUoles  rondes  et  de  co&lules  épithéliales,  en  dégé- 
nérescence oaséeuse  ;  leur  épiihélium  est  desquamé  et  infiltré  .de  cel- 
lules embryonnaires;  celles-ci  s'insinuent  aussi  entre  les  différents 
'élémoDts  des  parois  bronchiques,  et  forment  des  amas  autour  de 
<5elles-ci. 

Trois  tubes  d'agar  sont  ensemencés  avec  Ja  pulpe  du  poumon,  dans 
les  points  les  plus  atteints,  puis  mis  à  Tétuve  ;  2i  jours  après,  il  ne  s*est 
produit  aucune  végétation. 

B.    —   CHB2  LE   LAPIN 

1°  Le  22  janvier  i898,  un  lapin  reçoit  dans  la  trachée  40  mUU^ 
Drramme«  d'éthérine  humaine  diluée  dans  1  cm.  cube  d'eau  stérilisée. 
Ce  lapin  meurt  le  2  mars. 

A  l'autopsie,  le  poumon  droit  parait  à  peu  près  sain  à  l'isil  nu, 
saaf  quelques  granulations  au  niveau  de  la  base,  du  volume  d'ua  grain 
de  millet;  ces  grains  ont  un  aspect  blanc  jaunâtre  caséeux. 

Le  poumon  gauche  présente  le  même  aspect  général  ;  il  n'y  a  pas 
trace  d'hépatisation,  mais  les  [granulations  signalées  dans  le  poumon 
droit  sont  ici  beaucoup  plus  considérables,  les  autres  organes  paraissent 
sains. 

Examen  hUtologique,  —  Les  parois  {bronchiques  sont  infiltrées  • 'de 
cellules  embryonnaires;  tout  autour  des  bronches,  les  alvéoles  ont  leur 
paroi  et  leur  lumière  envahies  par  les  mêmes  éléments. 

Dans  l'intérieur  des  alvéoles  se  voient,  mélangées  .aux  cellules 
embryonnaires  des  cellules  endothéliales  à  un  ou  plusieurs  noyaux  ; 
certains  alvéoles  sont  remplis  par  des  globules  sanguins,  mais  amas 
trace  de  fibrine  ;  les  vaisseaux  capillaiires  sont  dilatés 
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2^Le  1^  février  4  898,  un  Upin  reçoit  dans  la  intehée  40  rmUii^frmmnn 
d'^thérise  homaitte  dihiée  dans  i  cm.  cube  d'^eau  lAérilisée. 

Le  B  mars,  ooQvelle  inoealation  de  /O  mt/itgrafWRes. 

Le  (>  moTit  Le  lapin  ni«art. 

.Aiito|»sie.  —  Les  deux  poumons  sont  très  au^^mentés  de  volume  ; 
emphysème  au  niveau  des  bords  et  du  sommet.  Dans  ki  trachée  et  les 
broBCbes  «e  voient  des  nasses  blanchâtres,  épaisses,  d'un  aspect 
caaéeux.  ▲«  microscope,  ces  masses  sont  formées  de  eelluks  rondes  et 
de  la  matière  inoculée  reconnaissable  à  ce  qu'elle  reste  colorée  par  la 
Hkétbode  d'Ehrlich. 

Do  c6té  des  poumons,  mais  surtout  à  gauche,  se  voient  ée  noaabrenx 
points  jaonAtres,  caaéeux,  du  volume  d'un  ^ain  de  millet.  Autour  de 
ces  points  se  trouve  une  zone  hépatisée. 

EiêUlùQiquêmen,i,  les  lésions  pulmonaires  re8&emà>lent  beaucoup  à 
celles  que  nous  avons  décrites  clibsz  le  lapin  précédent.  Il  y  a  en  plus, 
au  niveau  des  points  hépatisés,  une  alvéolite  ûbrino-catarrhale  accusée. 

3<>  L^B  nmemhte  4897,  un  lapin  très  vigoureux,  du  poids  de  3  kg..  500 
reçoit  dans  la  trachée  4ô  nùlligramfnes  d'éthérine  humaine  diluée  dans 
1  cm.  cube  d'eau  stérilisée. 

Le  3  décembre^  nouvelle  inoculation  de  30  cenU^rammes  d-éthéhne 
diluée  dans  2  cm.  cubes  1/2  d'eau  stérilisée. 

Le  M  décembfie,  nouvelle  inoculation  de  400  milUgrammeSy  et  le 
7  janvier  / ^9^  dernière  inoculation  avec  440mUlignimme8, 

Le  4Â  ymvier,  après  quelques  jours  de  dyspnée  intense,  le  lapin 
meurt;  l'autopsie  est  pratiquée  de  suite  après  la' mort. 

Tons  les  organes  abdominaux  paraissent  sains. 

Poumons.  —  Le  droit  est  très  volumineux,  il  adhère  à  la  plèvre  dia- 
phragmatique  et  à  la  plèvre  costale,  surtout  au  niveau  de  la  base,  par 
une  masse  oaséeuse,  blanc  jannAtre,  de  plusieurs  millimètres  d'épaisseur 
et  oceupant  la  moitié  postérieure  des  deux  derniers  espaces  intercos- 
aux,  le  reste  de  la  plèvre  droite,  extrêmement  congestionné,  présente 
on  épaissifisement  considérable  constitué  par  une  sorte  de  fausse  mem- 
brane rouge,  très  vasculaire. 

Les  deux  plèvres  viscéreile  et  pariétale  soDt  adhérentes  entre  elles, 
eependant  on  parvient  à  les  détacher;  il  n*y  a  pas  de  liquide. 

Le  poumon  présente  une  dureté  considérable  qui  augmente  du 
sommet  à  la  base.  Toute  sa  partie  inférieure  constitue  un  bloc  blanchâtre 
sur  lequel  les  lobules  pulmonaires  ne  se  dessinent  pas  nettement.  Dans 
la  partie  supérieure,  par  transparence,  on  voit  des  blocs  blanchâtres 
analogues  à  ceux  de  la  partie  inférieure,  mais  la  plèvre  qui  les  recouvre 
est  facilement  reconnaissable. 

A  la  coupe,  l'aspect  du  poumon  diffère  suivant  les  régions. 

A  la  base,  toute  la  partie  inférieure  forme  une  masse  consistante 
ayant  environ  le  volume  d'un  petit  œuf  de  poule.  Cette  masse  est  con- 
stituée par  un  bloc  caséeux  de  consistance  inégale.  En  certains  points, 
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l'apparence  est  absolument  celle  d'an  ganglion  caséeux  non  ramolli  ; 
dans  d*autres,  la  substance  ramollie  peut  être  évacuée  comme  celle 
d'une  caverne  tuberculeuse  et  laisse  dans  l'intérieur  du  poumon  plusieurs 
perles  de  substance  variant  de  la  taille  d'un  ^rain  de  plomb  à  celle 
d'une  petite  olive,  la  plus  volumineuse  des  cavités  occupe  environ  le 
1/3  inférieur  du  poumon,  dans  la  partie  postérieure. 

Les  coupes  faites  dans  la  partie  moyenne  du  poumon  montrent  les 
mêmes  masses  caséeuses  limitées  par  un  bord  dentelé,  sinueux,  tran- 
chant par  leur  coloration  blanchâtre  sur  le  reste  du  parenchyme  de 
coloration  brunâtre  et  de  consistance  moindre.  Dans  ce  tissu,  on  retrouve 
des  points  blanchâtres  un  peu  analogues  à  des  granulations  tubercu- 
leuses, mais  moins  dures,  moins  transparentes  et  donnant  par  le  raclage 
une  sorte  de  putrilage  caséeux. 

A  la  partie  supérieure,  la  consistance  est  moins  considérable,  le 
poumon  a  une  coloration  différente  qui  rappelle  celle  de  Thépatisation 
rouge. 

Le  poumon  gauche  est  beaucoup  moins  volumineux,  nullement  adhé- 
rent; il  est  contenu  dans  une  plèvre  qui  parait  saine,  tant  sur  la  paroi 
thoracique  que  sur  le  poumon. 

Le  poumon  gauche  est  congestionné  dans  la  partie  supérieure, 
emphysème  notable  au  niveau  du  bord  antérieur. 

La  palpation  permet  de  constater  dans  Tintérieur  du  parenchyme, 
à  la  partie  moyenne  légèrement  congestionnée,  des  grains  de  consis- 
tance plus  considérable.  A  la  coupe,  ces  grains  se  montrent  sous  la 
forme  de  petits  points  nettement  caséeux,  de  taille  et  de  forme  inégales. 
Cette  substance  caséeuse  est  légèrement  ramollie  et  peut  s'énucléer 
par  pression  d'une  des  granulations.  Vers  la  partie  moyenne,  près  du 
hile,  au  niveau  de  l'orifice  de  la  bronche  gauche,  se  trouve  une  excava- 
tion anfractueuse  à  parois  lisses  et  pouvant  contenir  une  petite  noisette. 

Bronches.  —  La  droite  renferme  quelques  débris  caséeux  ;  la  muqueuse 
est  rouge,  tuméfiée.  En  disséquant  quelques  ramifications  bronchiques, 
dans  leur  longueur,  on  ne  trouve  pas  de  dilatation  appréciable.  On  ne 
trouve  pas  non  plus  de  ganglions  trachéo-bronchiques  hypertrophiés  ou 
caséeux. 

La  bronche  gauche  a  sa  muqueuse  un  peu  congestionnée;  elle  ne 
présente  ni  dilatation,  ni  matière  caséeuse  dans  son  intérieur;  pas 
d'adénopathie. 

Immédiatement  après  la  mort  de  l'animal,  et  avant  tout  examen 
anatomique  du  poumon,  cinq  tubes  d'agar  sont  ensemencés  avec  la 
pulpe  du  poumon  droit.  La  substance  ensemencée  est  puisée  en  diffé- 
rents endroits,  soit  dans  les  masses  caséeuses,  soit  dans  le  magma  des 
bronches.  Mis  à  l'étuve  à  37°,  ces  tubes  ne  donnent  lieu  à  aucune  végé- 
tation après  plusieurs  jours  de  séjour. 

Examen  histologique  du  poumon  droit  :  les  bronches  sont  remplies 
d'un  magma  caséeux  ;  les  parois  des  bronches  sont  envahies  par  des 
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cellules  embryonnaires;  le  cartilage  monlre  des  capsules  vides  de 
cellules,  d'autres  contenant  des  cellules  en  train  de  se  diviser. 

Nodules  péri  bronchiques  constitués  par  des  anses  de  petites  cellules 
dont  plusieurs  sont  en  dégénérescence  caséeuse. 

Les  alvéoles  sont  remplis,  les  uns  de  fibrine,  en  fins  réticulums,  les 
autres  de  grandes  cellules  endothéliales  desquamées  à  un  ou  plusieurs 
noyaux  ;  certaines  de  ces  cellules  sont  en  dégénérescence  caséeuse  ;  elles 
sont  mélangées  à  des  cellules  embryonnaires  qui  infiltrent  aussi  la 
paroi  de  Talvéole.  Quelques-unes,  parmi  les  grandes  cellules,  ont  un 
noyau  irrégulier  en  train  de  se  fragmenter  et  laissant  échapper  sa 
chromatine. 

Tous  les  vaisseaux  sont  oblitérés  par  de  la  fibrine  ;  l'endothélium 
des  vaisseaux  a  généralement  disparu. 

On  trouve  çà  et  là  des  cellules  assez  volumineuses,  mais  nulle  part 
trace  de  cellules  géantes. 

En  certains  points,  il  est  impossible  de  reconnaître  la  limite  des 
alvéoles  ;  parois  et  cavités  sont  occupées  par  des  amas  dégénérés,  mal 
colorés;  le  protoplasma  des  cellules,  à  peine  teinté  par  les  matières  colo- 
rantes, se  fusionne  avec  le  protoplasme  des  cellules  voisines.  Les  noyaux 
se  colorent  peu  activement,  surtout  an  centre  de  ces  amas.  L'ensemble 
forme  des  masses  d'aspect  homogène,  vitreux,  que  parcourent  en  tout 
sens  des  craquelures. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE    X 


Fio.  I.  —  Coupe  d'un  poumon  de  cobaye  mort  environ  30  heures  après  l'ino- 
culation, dans  la  trachée,  de  65  milligr.  d'éthérine  humaine  diluée  dans 
3  cm.  cubes  d'eau  stérilisée. 

Les  alvéoles  sont  remplis  de  réseaux  fibrineux  avec  de  rares  éléments  cellu- 
laires. Coloration  à  l'hématéine-éosine  ;  grossissement  300  diamètres. 

Fio.  IF.  —  Coupe  d'un  poumon  de  cobaye  mort  17  jours  après  une  première 
inoculation,  dans  la  trachée,  de  60  milligr.  d'éthérine  humaine  diluée 
dans  2  cm.  cubes  d'eau  stérilisée,  et  24  heures  après  une  dernière  inocula- 
tion de  30  milligr.  d'éthérine  humaine  diluée  dans  1  cm.  cube  d'eau  stéri- 
lisée. 

Les  alvéoles  sont  remplis  d'éléments  cellulaires,  les  réseaux  fibrineux,  encore 
apparents,  en  certains  points,  sont  beaucoup  plus  discrets.  Coloration 
à  l'hématéine-éosine  ;  grossissement  300  diamètres. 

Fm.  III.  —  Coupe  d'un  poumon  de  lapin.  Cet  animai  a  reçu  dans  l'espace  de 
2  mois  1/2,  en  4  injections  intra-trachéales  successives,  près  de  60  cenligr, 
d'éthérine  humaine  diluée  dans  de  l'eau  stérilisée. 

Foyer  de  dégénérescence  caséeuse  parcourue  par  des  craquelures.  Coloration 
à  l'hématéine-éosine  ;  grossissement  70  diamètres. 
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LE   BACILLE   ICTÉROÏDE    ET    SA   TOXINE 

(EXPÉRIENCES   DE   CONTROLE) 


PAR 


J.-B.  de  LACJfiRDA, 

Directeur  dtt  Musée  national 
de  Rio-Janeiro. 


et  Alfonso  RAMOS, 

Directeur  du  Laboratoire  de  bactériologie 
de  la  Direction  de  la  santé  publique  à  Rio. 


Dans  une  conférence  mémorable  faite  à  Montevideo,  le 
10  juin  1897,  le  professeur  Sanarelli  a  apporté  à  la  connais- 
sance du  monde  scientifique  les  très  importants  résultats  de 
ses  longues  recherches  sur  Tétiologie  de  la  fièvre  jaune. 
Dans  cette  conférence  il  a  exposé  sous  une  forme  raccourcie 
et  synthétique,  les  moyens  et  les  procédés  scientifiques,  sui- 
vant lesquels  il  avait  réussi  à  isoler  et  caractériser  le  germe 
spécifique  pathogène  du  typhus  américain. 

L*un  de  nous,  qui  assistait  à  cette  conférence,  en  qua- 
lité de  représentant  officiel  du  gouvernement  brésilien,  peut 
donner  témoignage  de  l'impression  profonde  qu'a  faite  sur 
Tauditoire  la  nouvelle  de  cette  découverte  scientifique.  Il 
s'agissait  en  effet  d'un  problème  de  haute  importance  théo- 
rique et  pratique,  dont  la  solution  avait  si  longtemps  occupé 
l'attention  de  plusieurs  savants,  un  problème  qui  importait 
d'une  façon  directe  au  progrès  et  à  la  prospérité  de  diverses 
nations  de  l'Amérique,  tributaires  de  la  fièvre  jaune.  Ce  pro- 
blème, nous  avons  su,  après  avoir  écouté  la  conférence  de 
M.  Sanarelli,  qu'il  était  définitivement  résolu. 

On  peut  bien  maintenant  se  faire  une  idée  de  l'empres- 
sement, nous  devrions  même  dire  de  l'enthousiasme  avec 
lequel  nous,  médecins  brésiliens,  qui  étions  présents  à  la 
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conférence  du  10  juin^  avons  accueilli  cette  importante  dé-* 
couverte. 

Nous  ravoos  regardée  comme  le  premier  pas  fait  powr 
arriver,  en  peu  de  temps ^  à  mieux  déterminer  les  coirditîon» 
qui  favorisent  Téelonion  et  le  développement  des  épidémie» 
de  fièvre  janne  dans  notre  pays^  De  plus,  après  la  découverte 
confirmée  de  M.  Sanarelli,  nous  pensions  qu'il  deviendrait 
plus  facik,  peut-être»  de  trouver  des  moyens  soit  curatifs, 
soîl  préventifs  contre  ce  fléau,  qui  est  encore  aujourd'hui 
appelé  Topprobre  de  la  médecine  et  la  terreur  des  émigrani^ 
earopéens^  qui  sont  venus  demeurer  sous  les  tropiques^  dans 
les  contrées  chaudes  du  Nouveau  Continent. 

En  attendant,  nous  avons  à  remplir  un  devoir;  ce  devoir 
consiste  à  publier  les  résultats  des  expériences  de  contrôle 
que  nous  avons  faites  dans  le  but  de  vérifier  Texaetitude  dés 
conclusions  de  M.  Sanareili.  Ces  expériences,  commencées  et 
poursuivies  par  nous  deux,  grâce  aux  immenses  ressources 
qui  nous  ont  été  fournies  par  Thôpital  San-Sebaatian,  destiné 
au  traitement  des  malades  de  fièvre  jaune,  en  même  temps 
aussi  que  par  le  laboratoire  de  bactériolc^e  de  la  Direction 
de  la  santé  publique,  vont  constituer  la  base  de  ce  travail, 
lequel,  quoique  n'apportant  pas  de  faits  nouveaux,  néan^ 
moins  doit  être  considéré  comme  une  contribution  valable 
au  problème  étiok>gique  de  la  fièvre  jaune. 

Dès  à  présent,  nous  pouvons  assurer  que  les  recherches 
de  M.  Sanarelli  sur  la  fièvre  jaune  ont  changé  complètement 
les  hypothèses  soutenues  par  ses  devanciers  quant  au  méca* 
nisme  de  la  pathogénie  de  cette  maladie,  lequel,  selon  lui, 
avait  été  jusqu'ici  mal  compris  ou  faussement  interprété. 

En  effet,  la  plupart  des  observateurs  qui  se  sont  sérieu- 
sement occupés  de  la  fièvre  jaune  ont  voulu  localiser  dans 
les  oi^anes  digestifs,  surtout  dans  l'estomac,  le  siège  de  l'in- 
fection. D'après  ces  mêmes  observateurs,  s'il  devait  y  avoir 
un  germe  pathogène  dans  la  fièvre  jaune,  ce  germe  ne  devrait 
être  trouvé  que  dans  l'estomac  ou  dans  l'intestin. 

Eh  bien,  M.  Sanarelli  affirme  que  le  bacille  qu'il  consi- 
dère comme  le  germe  spécifique  de  la  fièvre  jaune  n'est  ja^ 
mais  trouvé  ni  dans  l'estomac,  ni  dans  l'intestin.  Suivant  lui. 
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ce  germe  vit  et  se  multiplie  dans  le  sang,  et  les  perturbations 
gastriques  et  intestinales  qui  rentrent  dans  le  tableau  clini- 
que de  la  fièvre  jaune  avec  des  traits  si  saillants  et  si  tragi- 
ques seraient  exclusivement  dues  à  une  action  générale  de 
la  toxine  diffusée  dans  le  sang.  Cette  toxine  ferait  vomir  par 
une  action  semblable  à  celle  des  agents  émétiques;  et  si, 
dans  la  fièvre  jaune,  le  vomissement  prend  des  caractères  spé- 
ciaux, s'il  y  a  le  vomiio  negro,  cela  dépend  d*un  effet  héma- 
togène de  la  toxine,  le  sang  noircissant  dans  Testomac  par 
Faction  des  acides  gastriques. 

Selon  M.  Sanarelli,  la  toxine  du  bacille  ictéroïde,  c'est-à- 
dire  le  poison  de  la  fièvre  jaune,  serait  en  même  temps  un 
agent  émétiques  hématogène  et  stéalogène. 

Après  notre  retour  de  Montevideo,  nous  avons  réalisé  à 
Rio  les  premières  expériences  de  contrôle  avec  la  toxine  em- 
portée de  rinstilut  d'hygiène  de  Montevideo.  Ces  expériences 
ont  été  faites  sur  des  chiens  et  sur  une  chèvre,  par  injection 
intra- veineuse.  Nous  allons  rendre  compte  maintenant  des 
résultats  que  nous  avons  obtenus  dans  ces  expériences. 

Le  premier  phénomène  constaté  après  l'injection  de  la 
toxine  fut  le  vomissement.  Il  se  produisait  invariablement 
au  bout  d'une  demi-heure,  quelquefois  plus  tôt,  accompagné 
de  contractions  très  fortes  des  muscles  abdominaux.  Le 
contenu  de  l'estomac  était  rejeté  au  dehors  et  l'animal  épuisé 
cherchait  bientôt  à  se  coucher,  frissonnant,  abattu.  Le  vomis- 
sement revenait  souvent  par  crises,  et  il  n'était  pas  rare, 
pendant  une  de  ces  crises,  que  l'animal  rejetât  un  peu  de 
sang  par  la  bouche. 

Très  fréquemment  les  efforts  pour  vomir  étaient  suivis 
de  contractions  des  intestins,  de  ténesme  avec  expulsion  de 
fèces  mêlées  de  sang.  Le  thermomètre  accusait  toujours  une 
élévation  de  température,  montant  quelquefois  à  40^^,6.  Cepen- 
dant, passé  24  à  36  heures,  l'animal  réacquérait  sa  vivacité 
normale,  les  troubles  produits  par  la  toxine  paraissant  alors 
tout  à  fait  disparus. 

Nous  n'avons  pas  réussi  à  faire  mourir  un  chien,  même 
en  injectant  tout  d'un  coup  38  centimètres  cubes  de  toxine. 
Nous  avons  alors  supposé  que  la  toxine  envoyée  de  Monté- 
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vidéo  était  de  beaucoup  diminuée  dans  son  énergie  toxique. 
Comme  il  en  restait  encore  une  quantité  suffisante  pour  faire 
une  expérience»  nous  voulûmes  en  profiter  pour  l'essayer 
sur  un  animal  d'autre  espèce. 

Vers  midiy  on  injecta  à  une  petite  chienne,  dans  la  saphène, 
4  centimètres  cubes  de  la  toxine.  Trois  heures  après^  nous 
avons  trouvé  Tanimal  très  abattu.  II  était  haletant,  avec  la 
respiration  pressée,  le  cœur  fort  accéléré.  Vers  9  heures  du 
soir  cet  état  s'aggrava  beaucoup  ;  l'animal  était  dyspnéique, 
le  cœur  devenu  si  fréquent  qu'on  ne  pouvait  pas  le  compter. 
Parfois  le  cœur  restait  si  affaibli  que  l'on  eût  dit  qu'il  allait 
s'arrêter.  La  température,  qui  était  montée  à  41^,3  trois  heu- 
res après  l'injection,  s'abaissa  maintenant  à  Sl^^G. 

Alors  on  injecte  dans  la  veine  ainsi  que  dans  le  foie 
4  centimètres  cubes  de  toxine.  Une  heure  après  cette  injec- 
tion, l'animal  est  tombé  dans  une  prostration  profonde,  tout 
indiquait  qu'il  était  près  de  mourir.  Il  fui  pris  ensuite  d'une 
forte  attaque  convulsive  qui  finit  par  la  mort.  Avant  de  mourir, 
il  s'est  écoulé  beaucoup  de  sang  par  la  blessure  de  la  veine 
saphène,  laquelle  avait  servi  à  l'injection. 

Voici  les  lésions  trouvées  à  Tautopsie,  12  heures  après  la 
mort  : 

Cœur  normal,  péricarde  sain,  poumons  congestionnés 
avec  des  taches  hémorrhagiques  parsemées,  estomac  normal 
contenant  des  substances  alimentaires  non  digérées,  intestins 
fort  congestionnés,  principalement  le  duodénum  dont  la  mu- 
queuse est  criblée  de  points  hémorrhagiques.  La  congestion 
était  beaucoup  moins  accentuée  au  gros  intestin.  Foie  lé- 
gèrement congestionné,  ne  portant  pas  de  traces  de  dégéné- 
rescence graisseuse.  Les  reins  étaient  les  organes  les  plus 
pris,  ils  se  montraient  avec  une  couleur  rouge  foncé  à  la  sur- 
face; la  zone  pyramidale  était  fort  congestionnée  avec  de 
nombreux  points  hémorrhagiques.  La  vessie  était  presque 
vide,  elle  ne  contenait  que  4  grammes  d'urine  tout  au  plus, 
très  albumineuse. 

En  vue  des  résultats  de  cette  expérience,  nous  sommes 
portés  à  croire  que  la  cause  principale  de  la  mort,  dans  ce 
cas,  fut  l'urémie. 
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A  présent,  il  ne  faut  pas  oublier  que  M.  Sanarelli  a  ri- 
goureusement constaté,  dans  ses  expériences,  que  la  toxine 
amariiligène  agissait  d'une  manière  fort  prononcée  sur  les 
reins,  chez  la  chèvre.  Ses  observations  sur  ce  point  se  mon- 
trent d'accord  avec  les  nôtres. 

N'ayant  plus  de  toxine  pour  continuer  nos  expériences 
nous  avons  été  obligés  de  les  interrompre. 

À  cette  occasion,  nous  nous  sommes  adressés  à  M.  Sana- 
relli, en  le  priant  de  vouloir  bien  nous  envoyer  quelques 
tubes  de  culture  du  bacille  ictéroïde,  car  nous  avions  le  des^ 
sein  d'essayer  le  virus  après  avoir  essayé  la  toxine.  11  a  très 
gracieusement  répondu  à  notre  désir  en  nous  envoyant  par  la 
poste,  dans  de  bonnes  conditions,  du  sang  de  lapin  infecté, 
ainsi  qu'un  tube  de  gélose  ensemencé  de  bacille  ictéroïde. 

Plus  tard  nous  avons  obtenu,  grâce  à  l'obligeance  de 
M.  Ismael  de  Rocha,  directeur  du  Laboratoire  bactériologique 
militaire  à  Rio,  un  autre  tube  de  culture,  qui  avait  été  en- 
voyé de  Saint-Paul  par  M.  Mendonça,  après  la  visite  de 
M.  Sanarelli  à  San-Garlos  del  Pinha.  L'envoi  de  M.  Men- 
donça venait  authentiqué  par  M.  Sanarelli,  on  pouvait  donc 
en  profiter  en  toute  confiance. 

Nous  avons  tâché  ensuite  de  faire  des  ensemencements 
du  bacille  dans  des  tubes  en  gélatine  et  en  gélose. 

Cependant,  ce  que  nous  avons  alors  observé,  par  rapport 
aux  caractères  culturaux  de  ce  bacille,  ne  s'accordait  point 
avec  les  descriptions  de  M.  Sanarelli,  insérées  dans  son  mé- 
moire. 

Les  discordances  ont  été  même  quelquefois  si  marquées 
que  nous  avons  fini  par  douter  de  l'authenticité  du  bacille 
qui  nous  avait  été  envoyé.  Voulant  dissiper  ces  doutes  qui 
nous  empêchaient  de  poursuivre  nos  expériences  en  toute 
sûreté,  nous  avons  renvoyé  nos  cultures  à  M.  Sanarelli  pour 
qu'il  pût  lui-même  les  contrôler.  Malheureusement  les  tubes 
se  sont  cassés  dans  le  voyage  et  la  constatation  n  a  pas  pu 
être  faite  rigoureusement,  telle  que  nous  la  désirions. 

En  nous  rendant  compte  de  ce  qui  est  arrivé,  M.  Sana- 
relli a  cherché  à  expliquer  ces  discordances  par  le  pléio- 
morphisme  du  bacille  ictéroïde. 


LE  BACILLE  ICTÉROÏDB  ET   SA  TOXINE.  383 

Cependant,  ayant  acquis  la  certitude  que  le  bacille  envoyé 
par  M.  Mendonça  était  en  réalité  le  bacille  ictéroïde,  nous  en 
avons  profité  pour  continuer  nos  observations  et  nos  expé- 
riences. 

Mais  il  faut  dire,  avant  cela,  que  Tun  de  nous  (M.  Ramos) 
a  fait  des  tentatives  réitérées  dans  le  but  d'isoler  du  ca- 
davre le  bacille  de  Sanarelli,  sans  y  réussir. 

L'explication  delà  non-réussite  réside  probablement  dans 
la  gravité  immense  que  pendant  la  saison  épidémique  de 
cette  année  ont  prise  les  cas  de  fièvre  jaune  à  Rio.'ij 

Dans  la  majorité  des  cas,  les  malades  mouraient  au  4* 
ou  au  5*  jour  par  anurie,  ou  avec  des  symptômes  septicé- 
miques.  Les  microbes  qui  purent  être  isolés,  durant  nos 
recherches,  ont  été  le  coli,  un  micrococcus  jaune,  qui  res- 
semblait à  celui  de  M.  Domingos  Preire,  un  streptococcus 
et  le  bacille  pyocyanique.  Une  seule  fois,  parmi  ces  germes, 
fut  trouvé  un  bacille  que  nous  n'avons  pas  pu  reconnaître, 
mais  que  ses  caractères  de  culture  ne  permettaient  pas 
d'identifier  avec  celui  de  M.  Sanarelli. 

Ce  fut,  seulement  plus  tard,  après  avoir  reçu  les  cultures 
envoyées  par  M.  Mendonça,  que  nous  sommes  restés  con- 
vaincus que  le  bacille  était  vraiment  le  bacille  ictéroïde. 

Morphologie.  Culture.  —  Le  bacille  ictéroïde  n'ofiFre, 
comme  forme,  rien  de  particulier  ;  il  se  présente  au  micro- 
scope sous  la  forme  d'un  bâtonnet  aux  extrémités  arrondies  ; 
il  est  mobile,  mais  il  ne  se  déplace  pas  beaucoup,  lorsqu'il 
est  en  mouvement.  Quelquefois  il  est  isolé;  d'autres  fois  il 
se  montre  en  paire. 

La  solution  de  Zichl  le  colore,  mais  lentement;  il  ne 
prend  pas  le  Gram.  Après  coloration,  il  est  facile  de  voir 
que  les  extrémités  en  sont  les  parties  les  plus  colorées.  Ni 
la  morphologie,  ni  la  coloration  ne  fournissent  aucun  ca- 
ractère distinctif  pour  ce  bacille. 

A  présent,  nous  allons  voir  ce  que  peuvent  nous  donner 
les  cultures  pour  la  différenciation  de  ce  germe  pathogène. 

Comme  on  le  sait,  M.  Sanarelli  prétend  avoir  trouvé  des 
caractères  moyennant  lesquels  on  arrive  à  différencier  ce 
bacille  d'autres  bacilles. 
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Si  Ton  soumet,  dit  ce  bactériologiste,  les  cultures  pre- 
mièrement à  la  température  de  Tétuve  (37^)  et  qu'ensuite  on 
les  transporte  à  la  température  de  20^  à  22<^,6  du  milieu  ex- 
térieur, les  colonies  prennent  un  caractère,  qui,  du  moins 
pour  le  moment,  doit  être  regardé  comme  particulier  au 
bacille  ictéroïde. 

Alors  la  colonie  serait  formée  par  deux  parties  bien  dis- 
tinctes :  un  noyau  central  aplati,  transparent,  bleuâtre,  et 
une  zone  périphérique,  en  relief,  opaque,  dessinant  un 
cercle  autour  du  noyau.  La  figure  ainsi  représentée  aurait 
quelque  chose  de  bien  semblable  à  un  sceau  de  cire  à  cache- 
ter. Selon  Sanarelli,  il  suffit  de  ce  seul  caractère  pour  diffé- 
rencier le  microbe  de  la  fièvre  jaime  et  les  autres  microbes 
connus  jusqu'à  ce  jour. 

Malgré  toute  notre  bonne  volonté,  il  faut  bien  le  dire, 
nous  n'avons  pas  pu  trouver  cette  forme,  dite  spécifique, 
des  colonies  dans  un  nombre  assez  grand  de  cultures,  soit 
en  gélatine,  soit  en  gélose. 

Nous  avons  cultivé  le  bacille  ictéroïde  dans  le  bouillon 
peptonisé,  dans  la  gélatine,  dans  la  gélose,  en  employant 
quelquefois  des  tubes,  d'autres  fois  des  plaques. 

Le  bouillon  mis  à  l'étuve  pendant  24  heurc^  devient 
trouble,  acide.  Passé  quelques  jours,  on  constate  qu*il  s'est 
formé  un  sédiment  très  mince  au  fond,  tandis  que  la  sur- 
face porte  un  stratus  blanc,  léger,  qui  laisse  quelquefois  un 
anneau  adhérent  à  la  paroi  du  flacon.  Cette  couche  blanche 
de  la  surface  est  constituée  par  une  quantité  assez  grande 
de  bacilles  agglutinés.  La  culture  est  toujours  inodore. 

Dans  les  cultures  en  gélatine  à  22  p.  100,  par  strie,  la 
température  du  milieu  étant  de  28^,<),  le  développement  des 
colonies  se  fait  très  lentement.  Celles-ci  sont  très  petites, 
arrondies,  nacrées,  tantôt  disséminées,  tantôt  rapprochées 
les  unes  des  autres  ;  au  début  incolores,  plus  tard  d'une  cou- 
leur brunâtre,  plus  ou  moins  foncée. 

Dans  les  cultures  faites  par  piqûre,  nous  n'avons  point 
observé  aucun  caractère  singulier.  La  partie  supérieure  de 
la  culture,  la  tête  du  clou,  se  montre  peu  développée,  d'une 
couleur  blanche,  légèrement  cendrée.  Dans  tout  le  reste  de 
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la  piqûre,  il  se  forme  des  petites  sphères  blanches,  na- 
crées, qui  deviennent  à  la  longue  d'une  couleur  plus  ou 
moins  foncée. 

Dans  les  cultures  sur  plaque  en  gélatine,  nous  avons 
procédé  de  deux  manières  différentes  :  tantôt  ajoutant  à  la 
gélatine,  encore  liquide,  une  goutte  de  bouillon  de  culture; 
tantôt  secouant  sur  la  plaque  qui  portait  la  gélatine,  déjà 
figée,  une  aiguille  en  platine  portant  une  goutte  de  bouillon 
de  culture  à  son  extrémité. 

Suivant  ces  deux  procédés,  nous  avons  obtenu  des  ré- 
sultats différents. 

Premier  procédé  :  mélange  avec  la  gélatine,  —  C'est  ce 
procédé  qui  nous  a  donné  toujours  les  mêmes  caractères 
plus  particuliers  à  ce  bacille,  et  qui  n'ont  pas  été  mentionnés 
par  M.  Sanarelli. 

Par  ce  procédé,  le  développement  se  fait  avec  lenteur; 
et  ce  n'est  qu'à  la  fin  du  2^  jour  qu'on  aperçoit  de  très  petits 
points  blancs,  nacrés,  ressemblant  à  des  myriades  de  gouttes 
de  rosée  répandues  sur  toute  la  plaque.  Petit  à  petit,  ces 
gouttelettes  s'approchent  les  unes  des  autres,  sans  pourtant 
jamais  se  confondre.  Vers  le  6*^  ou  7®  jour,  la  surface  de  la 
gélatine  offre  des  taches  blanches,  sinueuses,  à  forme  quel- 
quefois assez  irrégulière,  avec  l'aspect  d'une  voie  lactée. 
Même  à  l'œil  nu,  on  aperçoit  que  cette  voie  est  formée  par 
des  petits  points  blancs,  d'autant  moins  transparents  qu*ils 
s'approchent  de  la  surface,  et  qu'ils  sont  vus  à  la  lumière 
incidente.  Lorsque  cependant  l'on  cherche  à  les  voir  par 
transparence,  au  bout  de  quelques  jours,  ces  taches  sinueuses 
n'ont  plus  Taspect  lactescent;  elles  sont  légèrement  brun 
Bismarck  à  cause  des  petites  sphères  qui  prennent  cette 
coloration.  La  surface  de  la  gélatine,  au  commencement 
lisse  et  polie,  se  recouvre,  plus  tard,  de  petites  dépressions, 
que  la  loupe  montre  être  dues  à  des  petites  sphères  qui  bru- 
nissent. La  gélatine  ne  se  liquéfie  pas  et  ne  donne  pas  d'odeur. 

Second  procédé  :  par  aspersion,  —  Dans  la  culture  en  sur- 
face par  aspersion,  sur  chaque  point  où  chaque  goutte  est 
tombée,  il  se  forme  une  légère  dépression  dont  le  centre  est 
occupé  par  la  colonie,  qui  va  se  développer  de  différentes 
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manières.  Tantôt  il  se  forme  une  zone  externe,  claire,  et  un  e 
autre  interne  plus  foncée  avec  sa  surface  granulée,  ressem- 
blant à  la  loupe  à  un  ovule  en  voie  de  segmentation,  Tantôt 
c'est  un  petit  point  central  jaune  foncé,entouré  d'une  auréole, 
dont  la  couleur,  qui  est  la  même,  s'évanouit  graduellement. 
Dans  d'autres  endroits  de  la  culture,  la  colonie  a  la  forme 
d'un  ovule,  mais  au  lieu  de  présenter  Taspect  granulé  à  la 
surface,  elle  se  ride  en  formant  des  rayons  concentriques, 
d'une  couleur  jaune,  contrastant  avec  le  fond,  qui  maintient 
sa  couleur  lactescente.  Dans  d^autres  endroits  encore,  la 
colonie  forme  des  zones  de  différents  tons  de  couleur  autour 
du  centre,  qui  se  présente  alors  tantôt  plus  clair,  tantôt  plus 
foncé. 

Nous  avons  prêté  beaucoup  d'attention  au  fait  si  curieux^ 
si  original,  de  la  symbiose  du  bacille  ictéroïde  avec  les 
moisissures,  auquel  s'est  longuement  rapporté  M.  Sanarelli. 

A  la  vérité,  nous  n'avons  pas  aperçu,  sur  les  plaques  de 
gélatine,  des  colonies  de  développemept  sous  l'influence  des 
moisissures,  comme  Sanarelli  l'a  décrit  et  figuré  dans  son 
mémoire. 

'  Les  faits  se  sont  passés  sous  nos  yeux  d'une  façon  uo 
peu  différente. 

D'abord,  il  est  très  fréquent  de  voir  sur  les  plaques  de 
gélatine  où  se  cultive  le  bacille  ictéroïde,  se  développer 
diverses  espèces  de  moisissures  (pénicillium,  aspei^illus  à 
couleur  verdâtre)  ;  cela  arrivant  même  lorsqu'on  a  pris  des 
précautions  contre  les  contaminations  de  l'air. 

Quand  la  moisissure  trouve  une  colonie  de  bacille  icté- 
roïde sur  son  chemin,  elle  suit  son  cours  et  finit  par  recou- 
vrir complètement  la  colonie,  qui,  cependant,  conserve  sa 
vitalité  pendant  longtemps. 

Parfois,  c'est  à  partir  du  centre  d'une  colonie  que  la 
moisissure  commence  à  se  développer,  en  faisant  croire  que 
tout  appartient  à  la  même  colonie.  Cet  aspect  se  maintient 
jusqu'au  jour  où  la  moisissure  dissout  la  gélatine  et  la  co- 
lonie centrale  disparait.  Il  ne  nous  fut  pas  donné  d'observer 
la  forme  des  colonies  en  rein,  ni  en  anneau  de  Saturne,  que 
M.  Sanarelli  considère  si  caractéristique. 
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Est-ce  la  différence  du  milieu  de  culture  ;  est-ce  une  in- 
fluence ambiante  qui  ont  modifié  les  conditions  biologiques 
du  bacille  au  point  de  changer  la  forme  des  colonies?  nous 
ne  saurions  rien  affirmer.  Ce  sont  des  questions  que  le  temps 
seul  se  chargera  de  résoudre. 

Culture  en  gélose  sur  plaque.  —  Nous  avons  remarqué 
quelques  différences  entre  les  cultures  sur  plaque  suivant  la 
méthode  de  Koch  et  les  cultures  suivant  celle  de  Pétri  quand 
le  bouillon  a  été  mélangé  avec  la  gélose. 

Par  la  méthode  de  Koch,  après  24  heures  d'exposition  à 
étuve,  il  se  forme  de  grandes  taches  lactescentes  conver- 
gentes. Une  fois  à  la  température  ordinaire  de  Tair  ambiant, 
cette  convergence  cesse;  et  les  taches  lactescentes  se  dessi- 
nent mieux  au  fur  et  à  mesure  que  la  gélose  sèche  par  éva- 
poration  de  Teau,  la  plaque  prenant  alors  un  aspect  qui 
pouvait  être  comparé  à  celui  des  taches  du  péricarde. 

Sur  les  plaques  de  Pétri  cet  aspect  s'observe  rarement. 
Régulièrement  après  24  heures  d'exposition  à  Tétuve  (37^,6), 
toute  la  masse  solidifiée  se  recouvre  de  petits  points  blancs, 
opalescents,  plus  petits  que  ceux  des  plaques  de  gélatine,  et 
qui  se  conservent,  en  changeant  toutefois  d'aspect  après 
quelques  jours.  On  dirait  qu'on  a  mélangé  la  gélose  à  une 
poudre  excessivement  fine  et  légère  telle  que  le  lycopode. 
Dans  la  culture  en  plaque  par  aspersion,  on  aperçoit  que 
chaque  goutte  qui  est  tombée  de  l'extrémité  de  l'aiguille 
devient  le  point  de  départ  d'une  colonie.  Celle-ci  tantôt 
reste  isolée,  tantôt  en  se  développant  se  réunit  aux  voisines; 
alors  il  se  forme  sur  la  gélose  une  couche  de  couleur  blanche, 
opalescente,  à  bords  festonnés,  arrondis.  Petit  à  petit,  la 
couleur  devient  jaune  foncé.  Si  la  colonie  reste  isolée,  elle 
se  développe  très  peu,  s'ombilique  et  jaunit  vers  la  péri- 
phérie. Nous  avons  remarqué  que  la  virulence  du  bacille 
diminuait  avec  l'intensité  plus  grande  de  la  couleur.  La  for- 
mation d'un  bord  plus  clair  et  plus  relevé  que  le  centre  de 
la  culture,  qu'on  observe  dans  les  cultures  sur  plaque,  n'offre 
aucune  particularité  caractéristique,  puisque  d'autres  mi- 
crobes la  présentent  aussi. 

Culture  en  gélose  par  strie.  —  Le  développement  dans 
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cette  espèce  de  culture  n'offre  aucune  particularité  qui  mé 
rite  d'être  signalée.  La  prolifération  se  fait,  en  général,  ra- 
pidement, tout  le  long  de  la  strie,  présentant  maints  points 
de  ressemblance  avec  celle  du  coii,  sauf  le  ton  bleuâtre,  qui 
appartient  à  celui-ci. 

Par  le  raclage,  la  surface  de  la  gélose  reste  un  peu  moins 
brillante  ;  et  si  on  ensemence  de  nouveau  le  bacille,  celui-ci 
se  développe,  mais  plus  lentement. 

Dans  les  tubes  roulés  (d'Esmarch),  on  observe  ce  qui 
suit  :  quelquefois,  au  début,  il  se  forme  de  petits  points 
blancs,  nacrés,  qui  finissent  par  se  réunir  en  une  couche 
uniforme.  La  culture  prend  Taspect  paraffiné,  ayant  les  bords 
relevés  sur  la  surface  de  la  gélose  ;  parfois  elle  coule  vers  en 
bas,  en  formant  des  traînées  sailJantes  en  forme  de  larmes. 

De  tout  ce  que  nous  venons  d'exposer,  il  ressort  que 
nous  n'avons  pas  trouvé  dans  les  cultures  un  caractère  con- 
stant avec  lequel  seul  on  puisse  reconnaître  le  bacille  de  la 
fièvre  jaune.  Toutefois,  il  nous  a  paru  que  Taspect  paraffiné 
des  cultures  en  gélose  et  en  tube  d'Esmarch,  aussi  bien  que 
l'aspect  de  vote  lactée,  que  nous  avons  vu  si  souvent  sur  les 
plaques  en  gélatine,  pourraient  bien  servir  de  points  de 
repère,  lorsqu'on  veut  reconnaître  le  bacille  de  la  fièvre 
jaune  au  moyen  des  cultures. 

II.    —    EXPÉRIENCES    SUR   DES    ANIMAUX 

Nous  avons  fait  des  expériences  sur  des  lapins  et  sur  des 
chiens,  tantôt  par  injection  sous-cutanée,  tantôt  par  injec- 
tion intra-veineuse  du  virus  et  de  la  toxine.  Dans  ces  expé- 
riences, nous  n'avons  point  négligé  les  précautions  d'une 
bonne  asepsie,  soit  au  moment  même  de  l'opération,  soit 
ensuite  pendant  tout  le  temps  que  l'animal  restait  en  obser- 
vation. Nous  avons  soigneusement  suivi  l'évolutio^  des  phé- 
nomènes depuis  le  moment  de  l'injection  jusqu'à  la  fin,  ne 
manquant  pas  de  bien  constater  les  lésions,  en  cas  de  mort. 
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LAPINS 

(1)  4 8  jawner  4 898.  Lapin  blanc;  température  rectale  29^, i  ;  inoculé 
avec  1  cm.  cube  de  calture  en  boaillon  du  bacille  Sanarelli,  dans  ie 
iissu  cellulaire  sous-cutané  de  l'abdomen. 

Le  lendemain,  vers  midi  la  température  est  à  39^,5;  dans  Tondroit 
injecté  s'est  formée  une  collection  œdémateuse  sous  la  peau,  qui  est 
bypérémiée,  douloureuse. 

L'animal  ne  veut  pas  prendre  la  nourriture;  il  maigrit  rapidement; 
plongé  dans  un  assoupissement  continuel.  Le  23,  il  est  pris  d'une 
attaque  de  convulsions  et  il  meurt.  Voici  ce  que  nous  a  montré  l'autopsie  : 

Au  niveau  de  Tinjection  le  tissu  cellulaire  est  enflammé,  épaissi, 
4Bdémateux. 

Les  ganglions,  soit  axillaires,  soit  inguinaux,  sont  volumineux.  Sang 
noirâtre  et  fluide.  Intestins  pleins  d'une  matière  semi-liquide^  exhalant 
une  odeur  assez  forte.  Estomac  rétracté  renfermant  des  aliments. 

^  Dans  les  environs  du  cardia  la  muqueuse  est  recouverte  par  une 
substance  noirâtre;  dans  d'autres  endroits  elle  est  hypérémiée.  Rate 
hypertrophiée,  rougeâtre,  dure.  Foie  assez  volumineux,  eu  dégénéres- 
cence graisseuse,  se  rapprochant  du  type  du  foie  muscade.  La  dégéné- 
rescence est  bien  nette  surtout  au  lobe  droit.  Reins  augmentés  de 
volume  avec  des  points  hémorrhagiques  à  la  surface,  les  pyramides  très 
înGltrées  de  sang.  Dans  la  vessie,  qui  n'était  pas  rétractée,  il  y  avait 
25  cm.  cubes  d'urine,  d'une  couleur  jaune  foncé.  Cette  urine  était  légè- 
rement albumineuse;  elle  contenait  du  pigment  biliaire  en  abondance. 

(2)  Le  môme  jour,  nous  injectons  dans  la  veine  marginale  de  l'oreille 
d'un  lapin  1  cm.  cube  de  culture  en  bouillon.  La  température,  qui  était 
au  début  de  39^5,  atteignit  le  lendemain,  vers  midi,  40®.  Abattement, 
respiration  courte,  l'animal  maigrit,  il  succomba  Je  20,  dans  l'après- 
midi.  L'autopsie  fut  pratiquée  le  lendemain,  l'animal  ayant  été  conservé 
dans  la  glacière. 

Amaigrissement  du  cadavre,  estomac  contenant  des  matières  alimen- 
taires. Muqueuse  gastrique  ramollie,  se  détachant  facilement;  elle  est 
hypérémiée,  même  ecchymosée  ;  elle  ofl're  par  places  du  sang  noir,  pré- 
sentant une  certaine  ressemblance  avec  le  vomito  negro.  Foie  augmenté 
de  volume,  mais  sans  accuser  les  signes  dé  la  dégénérescence  grais- 
seuse; vésicule  biliaire  pleine  débile.  Intestin  grêle  rempli  de  gaz,  sans 
altération  de  la  muqueuse.  Reins  volumineux,  faciles  à  excapsuler  ;  très 
congestionnés,  avec  des  points  hémorrhagiques  â  la  surface,  lo  cm. 
cubes  d'urine  albumineuse  dans  la  vessie.  Rate  normale. 

(3)  34  janvier.  Lapin  noir,  pesant  1 480  grammes.  Température  rec- 
tale 40«,4,  injecté  dans  la  veine  de  l'oreille  avec  8  cm.  cubes  de  culture 
en  bouillon  du  bacille  de  Sanarelli.  Le  lendemain  il  paraît  très  abattu. 
Le  surlendemain  (2  février)  il  a  40<*,8de  température,  et  il  meurt  le  soir 
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de  ce  jour.  Le  3,  vers  2  heures  de  l'après-midi,  on  fait  l'autopsie  : 
estomac  contenant  des  aliments,  avec  la  maqaeuse  infiltrée  de  sang, 
surtout  dans  les  environs  du  cardia.  Intestins  distendus  par  des  gaz, 
aussi  infiltrés  de  sang.  Foie  volumineux,  presque  noir,  (avec  des  points 
jaunes  disséminés.  Rate  augmentée  de  volume,  noirâtre.  Vessie  conte- 
nant 1  gramme  d'urine  d'une  couleur  jaune  foncé.  Reins  avec  les  carac- 
tères d'une  néphrite  aiguë.  Cœur  décoloré,  avec  les  cavités  dilatées, 
surtout  du  côté  droit. 

(^)  31  janvier.  Lapin  blanc,  pesant  1  221  grammes.  Température  38^,8. 
Injecté  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané  avec  10  cm.  cubes  de  culture 
en  bouillon  du  bacille  ictéroïde.  Le  lendemain  la  température  est 
montée  à  40",7.  Il  vient  à  mourir  le  5,  vers  11  heures  du  soir,  après 
avoir  présenté  la  température  de  41^,1.  Autopsie  pratiquée  12  heures 
après  la  mort  :  au  lieu  de  Tinjection  le  tissu  cellulaire  présente  une 
couleur  jaunâtre  ;  estomac  vide,  hypérémié,  avec  des  ecchymoses  dans 
le  voisinage  du  cardia. 

Intestins  légèrement  hypérémiés  ;  vessie  vide,  reins  très  congestion- 
nés, foie  augmenté  de  volume,  mais  ne  paraissant  pas  avoir  subi  la 
dégénérescence  graisseuse. 

CHIENS 

(5)  25  janvier.  Chienne  pesant  6  kg.  400.  Température  38^,6. 
Injectée  dans  la  saphène  avec  1  cm.  cube  de  culture  en  gélose,  dissoute 
dans  10  cm.  cubes  d'eau  stérilisée.  Au  bout  de  20  minutes,  efforts  de 
vomissement  avec  expulsion  de  matières  alimentaires;  miction  abon- 
dante, défécation  avec  ténesme. 

Vers  8  heures  du  soir,  diarrhée  sanguinolente.  Température  40^,3, 
pupilles  dilatées.  L'animal  est  toujours  abattu,  il  refuse  la  nourriture,  il 
maigrit  rapidement. 

Autopsie.  —  Intestins  ayant  l'aspect  d'une  entérite  hémorrhagique» 
avec  infiltration  de  sang  et  ecchymoses. 

Foie  sans  altération  appréciable.  Reins  avec  les  altérations  d'une 
néphrite  aiguë,  vessie  contenant  2  grammes  d'urine  albumineuse.  Cœur 
dilaté,  rempli  par  des  caillots  noirs.  Rien  aux  poumons. 

(6)  2o  janvier.  Chienne  pesant  6  kg.  400;  injectée  dans  la  saphène 
avec  10  cm.  cubes  de  culture  en  gélose,  délayée  dans  de  l'eau  stérilisée. 
Température  rectale  38°,5,  20  minutes  après  l'injection,  efforts  pour 
vomir,  suivis  d'expulsion  des  aliments,  miction  abondante,  défécation 
avec  ténesme.  A  8  heures  du  soir  température  40°, 3.  Diarrhée  sangui- 
nolente, prostration,  pupilles  dilatées. 

Le  lendemain  la  prostration  continue,  la  tempéraure  est  la  même, 
la  langue  devient  sèche  et  rouge  à  la  pointe.  L'animal  urine;  il  présente 
une  conjonctivite  et  une  kératite  double. 

27  janvier.  Même  état.  Température  41  «. 


LE  BACILLE  ICTÉROÏDE  ET  SA  TOXHYE.  391 

28  janvier.  Température  40%6.  Poids  :  5  kg.  500. 

2^  janvier.  Température  39<>,8.  On  aperçoit  un  abcès  en  voie  de  for- 
mation au  niveau  des  mamelles.  Les  jours  suivants  la  température  se 
maintieot  à  40<*.  L'abcès  se  rompt;  après  cela  ranimai,  dont  le  poids 
était  tombé  à  5  kilog.,  cherche  à  s'alimenter,  et  il  vient  à  se  remettre 
après  quelques  jours. 

(7)  Sf  janvier.  Chien  pesant  6  kilog.  Température  38°,9;  injecté  dans 
le  foie  avec  20  cm.  cubes  de  culture  en  bouillon.  Cet  animal  a  en  aussi 
des  vomissements,  il  est  resté  en  prostration  pendant  six  jours, 
mais  il  s'est  remis  avec  une  diminution  de  poids  (5  kg.  900). 

(8)  25  janvier.  Chien  pesant  7  kg.  200.  Température  rectale  38^4. 
Injecté  dans  la  saphène  avec  20  cm.  cubes  d'une  culture  en  bouillon, 
datant  de  deux  jours,  d'un  bacille  isolé  du  foie  <fun  cadavre  de  fièvre 
jaune.  Au  bout  de  10  minutes  efforts  pour  vomir,  évacuation. 

A  8  heures  do  soir,  température  41  <^.  Diarrhée  sanguinolente,  pro- 
stration, papilles  dilatées,  conjonctives  très  injectées. 

Deux  jours  après  il  se  produit  une  conjonctivite»  l'animal  maigrit, 
la  température  oscille  entre  40<^,7  et  39^,5.  Le  poids  tombe  à  6  kilog. 

Il  reste  dans  cet  état  jusqu'au  13  février,  et  finit  par  succomber. 
Nous  n'avons  pas  fait  Tautopsie. 

(9)  42  février.  Chien  pesant  9  kg.  500.  Température  rectale  38<',6. 
Injecté  dans  la  saphène  avec  35  cm.  cubes  de  culture  en  bouillon 
datant  de  3  jours.  Quelques  minutes  après  l'injection,  efforts  pour 
voniir,  miction  abondante,  prostration. 

Le  14  février  la  température  monte  à  40^,8;  l'animal  ne  veut  pas 
accepter  les  aliments.  Les  jours  suivants  il  présente  une  conjonctivite 
plus  nette.  Le  poids  est  tombé  à  8  kilog.  A  partir  du  cinquième  jour 
après  l'injection  il  devient  plus  alerte,  moins  abattu,  il  se  rétablit. 

Ces  neuf  expériences,  exposées  en  détail,  se  prêtent  déjà  à  quelques 
conclusions.  Ainsi  nous  avons  vu  que  les  lapins,  même  par  injection 
sous-cutanée,  meurent  au  bout  de  deux  à,  trois  jours,  avec  des  lésions 
locales  au  point  de  l'injection.  Chez  ces  animaux  les  lésions  viscérales, 
qui  ont  plus  attiré  l'attention,  siégeaient  dans  l'estomac  et  les  intestins, 
aussi  bien  que  dans  les  reins. 

Ces  lésions  ont  présenté  toujours  le  caractère  des  lésions  hémorrha- 
giques  et  conjonctives.  Il  y  a  eu  de  l'albumine  dans  l'urine. 

Chez  les  chiens,  par  injection  dans  les  veines,  les  troubles,  qui  sont 
évidemment  dus  à  la  toxine,  ont  été  presque  immédiats.  Ces  troubles 
ont  montré  pir  leur  nature  une  action  bien  accusée  de  la  toxine  sur  le 
système  nerveux  sympathique,  en  provoquant  des  efforts  de  vomisse- 
ments, de  miction  et  de  défécation,  suivis  de  grande  prostration,  de 
congestion  hémorrhagique  dans  les  intestins,  le  foie  et  les  reins. 

Ces  perturbations  coïncidaient  avec  une  augmentation,  quelquefois 
assez  grande,  de  la  température.  La  congestion,  par  dilatation  vascu- 
laire,  des  conjonctives  oculaires,  est  un  phénomène  qui  survient  con- 
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stamment  chez  les  chiens  injectés.  Quand  l'expérience  ne  se  termine 
pas  fatalement,  Tanimal  ne  parvient  à  se  remettre  qu'an  bout  de  plu- 
sieurs jours.  Il  reste  longtemps  affaibli,  sans  appétit,  a  maigri. 

Les  expériences  que  nous  avons  exposées  jusqu'ici  ont  été  faites,  une 
exceptée,  avec  Je  bacille  qui  nous  fut  envoyé  de  Montevideo  par  M.  Sana- 
relli.  A  présent  nous  allons  rapporter  les  résultats  des  injections  faites 
avec  un  bacille  isolé  par  l'un  de  nous,  à  l'hôpital  Saint-Sébastien,  et 
aussi  avec  le  bacille  envoyé  de  Saint-Paul  par  M.  Mendonça.  Nous  avons 
remarqué  dans  les  expériences  qui  vont  être  rapportées  plus  loin  une 
virulence  plus  grande  de  ces  deux  bacilles  en  comparaison  avec  le  bacille 
de  Montevideo,  envoyé  par  M.  Sanarelli. 

(10)  43  avriL  Chienne  pesant  6  kilog.,  injectée  dans  la  saphène  avec 
35  cm.  cubes  de  culture  en  bouillon  datant  d'un  jour.  On  pratique  l'in- 
jection vers  midi.  Au  bout  de  cinq  minutes,  efforts  violents  pour  vomir, 
ces  efforts  reviennent  par  intervalles,  plongeant  l'animal  dans  une 
prostration  profonde;  ils  alternent  avec  de  fortes  contractions  des 
intestins  suivies  d'expulsion  de  matières  diarrhéiques  sanguinolentes. 
Les  pupilles  se  dilatent,  les  conjonctives  s'injectent.  Température  38<*,3. 

Les  vomissements  se  répètent  durant  la  nuit;  l'animal  n'urine  pas. 
La  mort  survient  16  heures  après  l'injection.  Autopsie  :  hypérémic  dans 
le  tissu  cellulaire  sous-cutané  et  dans  la  cavité  abdominale.  Foie  très 
congestionné,  ne  portant  pas  de  tache  de  dégénérescence  graisseuse. 

Reins  excessivement  congestionnés,  d'une  couleur  rouge  vineux. 
Vessie  contractée  avec  la  muqueuse  hypérémiée,  ne  contenant  pas  une 
seule  goutte  d'urine.  Estomac  et  intestins  d'une  couleur  rouge  uniforme. 
La  congestion  dans  ces  organes  est  énorme.  Poumons  légèrement 
hypérémiés.  Cœur  dilaté  à  droite,  contenant  des  caillots  noirs  dans  le 
ventricule. 

(11)  15  avril.  Chien  pesant8kg.  500.  Température  38S4.  Injecté  vers 
11  heures  dans  la  saphène  avec  18  cm.  cubes  de  culture  en  bouillon, 
datant  de  deux  jours.  Un  quart  d'heure  après,  vomissements  et  miction. 
Les  vomissements  se  répètent.  La  température  monte  à  41°,2  vers  le 
soir. 

Le  lendemain  l'animal  se  tienttoujours  couché,  très  abattu.  11  a  rejeté 
-des  fèces  complètement  noires;  il  n'urine  pas.  On  note  des  rougeurs 
sous  la  peau.  Les  conjonctives  sont  enflammées* 

47  mai.  Conjonctivite  purulente  intense.  Déjection  de  matières 
liquides  noirâtres.  Urines  chargées  de  pigment  de  la  bile,  légèrement 
albumineuses.  Les  jours  suivants  il  a  conservé  une  grande  prostra- 
tion, les  vomissements  avec  expulsion  de  bile  sont  revenus  plusieurs 
fois.  La  température  a  oscillé  entre  39^^,8  et  38<*,4.  Cœur  troublé  avec 
arythmie. 

22  mai.  On  s'aperçoit  que  l'animal  est  porteur  d'une  kératite  double, 
il  a  maigri  beaucoup  et  continue  à  évacuer  des  matières  noires. 
Le  26,  il  paraît  en  train  de  se  rétablir.  Alors  on  injecte  dans  la  cavité 
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péritonéale  20  cm.'-^cubes  de  callure  en  bouillon;  nonobstant,  Tanimal 
résiste,  il  a  perdu  beaacoup  de  son  poids  (6  kg.  500). 

Le  lendemain  il  fut  injecté  dans  la  vessie  avec  60  cm.  cubes  de 
toxine,  vers  midi. 

La  mort  est  survenue  vers  8  heures  du  soir.  Autopsie  pratiquée  le 
lendemain  vers  11  heures  du  matin,  le  cadavre  ayant  été  mis  dans  la 
glacière. 

L'injection  de  la  toxine  a  provoqué  une  snffusion  hémorrhagique 
intense  dans  tous  les  organes  de  l'abdomen  y  compris  le  péritoine.  Foie 
en  dégénérescence  graisseuse,  les  reins  aussi,  ce  qui  fut  prouvé  par  la 
réaction  de  l'acide  osmique.  Rate  normale,  grande  suffusion  hémorrha- 
gique dans  l'estomac  et  dans  les  intestins.  Vessie  avec  des  hémorrha- 
gies  sous-muqueuses,  contractée,  ne  contenant  pas  une  seule  goutte 
d'urine.  Poumons  en  l'état  normal.  Cœur  pâle,  graisseux. 

(12)  29  avril.  Chienne  pesant  8  kilog.  Température  38^,7.  Injectée  à  la 
fois  dans  la  saphëne  avec  20  cm.  cubes  de  culture  en  bouillon,  et 
10  cm.  cubes  de  toxine.  Mort  le  lendemain  vers  2  heures  de  Taprès- 
midi,  après  de  grandes  attaques  de  convulsions,  accompagnées  de  cris 
plaintifs,  qui  ont  duré  2  heures. 

Autopsie  immédiate.  SufTusions  hémorrhagiques  partout.  L'estomac 
et  les  intestins  présentaient  un  aspect  tout  à  fait  pareil  à  ceux  de  la  tlèvre 
jaune.  Ces  organes  étaient  infiltrés  de  sang,  avec  un  pointillé  hémor- 
rhagique bien  accusé. 

Vessie  hémorrhagique  et  vide,  sans  une  goutte  d'urine.  Poumons 
assez  congestionnés,  cœur  plein  de  caillots  noirs,  foie  et  reins  d'une 
couleur  noirâtre. 

(13)  6  mai.  Chien  noir  pesant  8  kilog.  Température  39<*,1.  Injecté 
dans  la  saphène  avec  60cm.  cubes  de  toxine  vers  11  heures  du  matin; 
1  heure  après,  vomissements,  très  grande  prostration  ;  à  3  heures  du 
soir  la  température  est  montée  à  40<^,1 .  Il  est  mort  pendant  la  nuit.  Au- 
topsie le  lendemain,  vers  li  heures  du  matin.  Grande  suffusion  hémor- 
rhagique dans  presque  tous  les  organes,  surtout  dans  l'estomac  et 
l'intestin  grêle,  qui  offraient  toute  ressemblance  avec  Testomac  et  l'in- 
testin dans  la  fièvre  jaune.  La  vessie  contenait  12  cm.  cubes  d'urine 
trouble  très  album ineuse. 

(14)  44  mai.  Chien  pesant  8  kilog.,  injecté  dans  la  saphène  avec 
20  cm.  cubes  de  toxine,  et  avec  la  même  quantité  dans  le  foie.  Il  est 
mort  le  lendemain  vers  7  heures  du  soir.  L'autopsie  a  révélé  des  lésions 
identiques  à  celles  de  l'expérience  précédente  et  plus  encore  la  dégé- 
nérescence graisseuse  du  foie,  des  reins  et  du  cœur. 

(15)  Chiennepesant8kilog.,injectée  dans  la  saphène  avec  70cm.  cubes 
de  toxine  d'un  seul  coup.  Quelques  minutes  après  vomissements  avec 
expulsion  de  matières  alimentaires.  Température  39<^,9.  Cœur  ralenti  :94, 
Le  lendemain  vers  midi,  petites  convulsions,  déjection  abondante, 
pâteuse,  noire.  On  recueille  une  petite  quantité  d'urine  très  albumi- 
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neuse.  Noavelle  attaque  convulsive  une  demi-heure  après  ;  Yen  1  heure 
du  soir  une  grande  attaque  de  convulsions,  suivie  de  mort.  Autopsie 
immédiate. 

Foie  en  dégénérescence  graisseuse  bien  manifeste  ;  rate  normale; 
reins,  l'un  très  congestionné,  l'autre  moins  coagestionné,  avec  des 
traces  de  dégénérescence;  vésicule  biliaire  pleine  de  bile;  vessie  conte- 
nant 8  cm.  cubes  d'urine  très  albumineuse.  Estomac  contenant  un 
liquide  muqueux,  la  muqueuse  un  peu  rougeâtre.  Grande  sufTusion 
hémorrhagique  dans  les  intestins,  notamment  dans  le  côlon  descen* 
dant.  Poumons  àTétat  normal.  Cœur  pâle  et  vide. 

(16)  Chien  blanc,  pesant  7  kg.  500,  injecté  dans  la  veine  avec 
50  cm.  cubes  de  toxine,  le  24  mai. 

Quelques  minutes  après  vomissements  alimentaires,  grande  prostra- 
tion, 120  battements  cardiaques  faibles  par  minute.  Température  37<»,9. 

25  mai.  Température  38^,1 . 

26  mai.  Température  39<',2.  Injecté  dans  la  veine  avec  40  cm.  cubes 
de  toxine.  Vomissement  bilieux,  hémorrhagie  par  l'anus. 

28  mai.  Température  39^,8.  La  prostration  continue,  conjonctivite  et 
kératite  double,  diarrhée  mélanique. 

30  mai.  Température  39^,1.  Ictère  bien  prononcé  surtout  sur  la 
paroi  abdominale. 

31  mai.  L'ictère  augmente;  taches 'ecchymo tiques  sur  la  peau. 
Sacrifié  presque  mourant  par  la  piqûre  du  bulbe.  Autopsie  :  foie  gros, 
avec  des  points  disséminés  de  dégénérescence  graisseuse  peu  avancée. 
Estomac  avec  la  muqueuse  couverte  d'ecchymoses  ainsi  que  celle  de 
l'intestin,  surtout  du  côlon  descendant.  Reins,  grande  dégénérescence 
graisseuse  et  sur  le  cortex  des  petits  points  hémorrhagiques.  Rate 
foncée  et  un  peu  augmentée  de  volume.  Hypertrophie  des  ganglions 
mésentériques  surtout  au  voisinage  du  duodénum.  Cœur  décoloré  et 
flaccide;  partout  coloration  ictérique.    • 

Ne  trouvant  pas  utile  de  reproduire  ici  les  détails  de  plus 
de  60  expériences  que  nous  avons  réalisées,  car  les  résultats 
obtenus  ont  été  dans  toutes  ces  expériences  à  peu  près  les 
mêmes,  nous  jugeons  que  celles  qui  ont  été  ci-dessus  lon- 
guement rapportées  suffisent  pour  démontrer  à  toute  lumière 
les  propriétés  pathogènes  du  bacille  ictéroïde  et  de  sa  toxine. 

En  face  des  résultats  qu'ont  donnés  ces  expériences,  on 
ne  saurait  nier  que  le  bacille  ictéroïde  et  sa  toxine  pro- 
duisentdes  symptômes  et  des  lésions  tout  à  fait  semblables  à 
ceux  qu'on  observe  dans  la  fièvre  jaune.  Par  rapport  aux 
symptômes,  nous  avons  observé  constamment  des  vomisse- 
ments,  une  augmentation  de  la  température,  une  grande 
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prostration,  des  déjections  sanguinolentes,  des  urines  albu- 
mineuses,  souvent  une  suppression  de  Turine,  un  état  coma- 
teux, des  convulsions,  un  hoquet  précédant  la  mort.  Deux 
fois  nous  avons  vu  Tictère  généralisé,  ainsi  que  des  hémor- 
rhagies  par  les  yeux,  les  narines  et  le  rectum. 

Par  rapport  aux  lésions,  nous  avons  trouvé  constamment 
des  congestions  énormes,'des  suffusions  hémorrhagiques  dans 
l'estomac,  dans  les  intestins  surtout,  dans  les  reins,  dans  la 
vessie.  Souvent  nous  avons  trouvé  le  foie,  ainsi  que  les  reins 
portant  des  traces  bien  nettes  d'un  commencement  de  dé- 
générescence graisseuse,  confirmée  par  Texamen  microsco- 
pique et  la  réaction  osmique.  La  plupart  des  fois  la  vessie 
était  vide,  à  cause  de  la  suppression  de  l'urine,  la  mort  par 
convulsion  pouvant  alors  être  attribuée  à  l'urémie. 

Nous  avons  donc  un  tableau  symptomatique  et  anato- 
mique  qui  cadre  exactement  avec  celui  de  la  fièvre  jaune, 
et  qui  ne  pouvait  absolument  pas  être  rapporté  à  une  autre 
maladie  infectieuse.  Nous  nous  croyons  par  suite  autorisés, 
en  raison  des  résultats  de  nos  expériences,  à  admettre  le 
bacille  ictéroïde,  isolé  par  Sanarelli,  comme  le  vrai  microbe 
pathogène  de  la  fièvre  jaune.  Sans  exagérer,  nous  pouvons 
même  affirmer  que  la  démonstration  de  son  rôle  pathogène 
s'est  revêtue  ici  d'une  clarté  qu'on  n'avait  encore  obtenue 
que  pour  un  petit  nombre  d'autres  maladies  infectieuses. 

Nous  ne  devons  pas  passer  sous  silence  quelques  remar- 
quesy  qui  nous  furent  suggérées  par  nos  expériences  à  l'égard 
des  effets  de  la  toxine  amarilligène.  De  même  que  d'autres 
toxines  déjà  connues,  la  toxine  de  la  fièvre  jaune  n'est  vrai- 
ment pas  un  poison  à  action  localisée,  c'est-à-dire  qu'elle 
n'a  pas  de  prédilection  pour  certains  organes,  ou  certains 
systèmes  de  l'organisme.  Elle  agit  rapidement,  à  la  façon  de 
certains  poisons  tirés  du  règne  végétal,  mais  son  action,  qui 
devient  assez  généralisée  au  bout  d'un  très  court  laps  de 
temps^  s'exerce  d'une  façon  destructive  sur  le  protoplasme 
cellulaire,  qui  fait  partie  de  la  structure  de  certains  organes  : 
le  foie,  le  cœur  et  les  reins. 

Elle  y  transforme  rapidement  les  albumines  en  graisse; 
et  nous  disons  «rapidement  »,  car  nous  avons  vu  cette  trans- 
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formation  déjà  commencée  au  bout  de  8  heures.  Elle  agit 
aussi  sur  la  fibrine  du  sang,  qui  devient  souvent  très  fluide, 
incoagulable. 

Mais  à  côté  de  ces  altérations  somatiques,  qui  forment 
pour  ainsi  dire  le  cachet  anatomique  de  la  fièvre  jaune,  la 
toxine  provoque  des  troubles  physiologiques  immédiats  dans 
tout  le  département  nerveux  du  sympathique.  Injectée  dans 
le  sang,  elle  provoque  presque  à  rinslantdes  contractions 
des  organes  à  muscle  lisse  :  l'estomac,  l'intestin,  la  vessie  se 
contractent  fortement,  et  nous  avons  alors  le  vomissement, 
la  défécation,  la  miction  comme  symptômes  du  début.  En 
même  temps  le  nerf  de  Gyon,  régulateur  de  la  pression  arté- 
rielle, est  touché,  ce  qui  fait  tomber  la  pression  dans  les 
grosses  artères,  en  produisant  par  suite  une  décharge  de 
sang  dans  le  système  vasculaire  de  Tabdomen  :  de  là  ces 
grandes  congestions  hémorrhagiques  dans  Testomac,  l'intes- 
tin, les  reins,  la  vessie. 

L'analyse  de  ces  effets  physiologiques^  que  nous  avons 
déjà  commencée  à  l'aide  des  appareils  enregistreurs,  doit 
former  le  sujet  d'un  autre  travail,  que  nous  publierons  plus 
tard. 

^lous  ne  voudrions  pas  conclure  ce  travail  sans  au  moins 
dire  deux  mots  sur  la  nouvelle  méthode  de  traitement  de  la 
fièvre  jaune  basée  sur  la  sérumthérapie.  Personne  n'ignore 
que  cette  méthode  de  traitement  fut  inaugurée  au  Brésil  par 
M.  Sanarelli  avec  des  résultats  que  nous  ne  saurions  regarder 
comme  très  encourageants. 

Etant  donné  le  nombre  encore  très  restreint  d'essais  qu'on 
a  réalisés  à  Saint-Paul  pendant  la  dernière  épidémie  de  S. 
Carlos  de  Pinhal,  il  serait  hasardé  de  vouloir,  dès  à  présent, 
formuler  une  opinion  sur  Tefficacité  du  sérum  amaryl.  Notre 
sincère  désir  c'est  que,  dans  l'avenir,  après  les  tâtonnements 
inévitables  du  début,  les  tentatives  de  M.  Sanarelli  puissent 
être  couronnées  de  meilleurs  résultats. 

Toutefois  nous  soupçonnons,  pour  des  motifs  qui  nous- 
paraissent  bien  acceptables,  que  les  tentatives  futures,  de 
même  que  celles  d'aujourd'hui,  ne  répondront  pas  à  notre 
attente. 
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La  question  étant  considérée  a  priori ,  il  serait  difficile  de 
comprendre  comment  le  sérum  amaryl  qui,  selon  M.  Sana- 
relli  lui-même,  serait  plutôt  bactéricide  qu'antitoxique,  arri- 
verait à  enrayer  la  marche  de  la  maladie. 

Il  fut  déjà  bien  démontré,  nous  le  croyons,  que  le  bacille 
ictéroïde  ne  joue  pas  le  premier  rôle  comme  facteur  des 
troubles  et  des  lésions  de  la  fièvre  jaune,  celles-ci  étant  dues 
exclusivement  à  la  toxine  que  ce  bacille  produit.  De  plus, 
le  bacille  ictéroïde,  selon  M.  Sanarelli,  disparaîtrait  rapide- 
ment de  l'organisme  aussitôt  que  celui-ci  est  envahi  par  la 
toxine  et  les  germes  septicémiques. 

Ces  faits  bien  considérés  ne  portent-ils  pas  à  croire  que 
le  sérum  amaryl  n'ayant  plus  rien  à  faire  avec  la  toxine  tra- 
versera l'organisme  comme  substance  inerte  ou  du  moins 
inefficace? 

Et  qui  pourrait,  d'un  autre  côté,  nous  assurer  qu'aux 
perturbations  dues  à  la  maladie  elle-même  ne  viendront 
pas  s'ajouter  encore  d'autres  perturbations  provenant  du 
sérum  amaryl  injecté? 

Ces  objections,  quoique  ayant  un  caractère  tout  spécu- 
latif, ne  sont  pas,  malgré  cela,  dénuées  de  toute  valeur  lors- 
qu'on veut  juger  cette  question  a  priori. 

Dans  la  pratique,  l'application  de  la  sérumthérapie  à  la 
fièvre  jaune,  faite  selon  les  prescriptions  données  par  M.  Sa- 
narelli, aurait  forcément  à  surmonter  deux  écueils  qui  nous 
paraissent  être  de  nature  à  faire  bientôt  échouer  la  nouvelle 
méthode.  Le  premier  de  ces  écueils  consiste  en  ce  que  la 
sérumthérapie,  appliquée  à  la  fièvre  jaune,  ne  peut  donner 
de  bon  résultat  qu'au  début  de  la  maladie. 

Le  second  consiste  en  ce  que,  pour  avoir  le  succès  garanti, 
il  faut  injecter  le  sérum  en  très  grande  quantité  dans  une 
veine. 

Étant  donné  que  la  fièvre  jaune  est  une  maladie  à  marche 
très  rapide,  qu'en  règle  le  médecin  n'est  appelé  que  lorsque 
la  maladie  est  déjà  un  peu  avancée,  il  en  ressort  nécessai- 
rement que  le  nombre  des  cas  restera  assez  restreint,  dans 
lesquels  on  devra  avoir  recours  à  la  sérumthérapie. 

Quant  à  injecter  le  sérum  amaryl  en  très  grande  quantité 
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dans  une  veine,  il  faut  bien  convenir  que  ce  procédé, 
quoique  Ton  dise  le  contraire,  n'est  pas  sans  danger.  Nous 
doutons  beaucoup  qu'on  arrive  à  faire  passer  dans  la  pra- 
tique usuelle  ce  procédé  contre  lequel  vont  s'élever  à  la  fois 
les  scrupules  du  médecin  et  toutes  les  obstinations  du 
malade. 

Nous  avons  cherché  aussi  à  constater  par  un  certain 
nombre  d'expériences  l'action  préventive  du  sérum  amaryl, 
tjui  nous  avait  été  envoyé  de  Montevideo  par  M.  Sanarelli. 
En  nous  tenant  aux  résultats  de  ces  expériences,  qui  vont 
être  continuées,  nous  fûmes  amenés  à  conclure  contraire- 
ment à  cette  action  préventive.  Nous  espérons  pouvoir 
publier  plus  tard  les  détails  concernant  ces  expériences. 


IV 
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PAR    IIM. 
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Chirorgien  do  l'hôpital  de  Saint-Denis.  Ancien  ioterne  de  l'hôpital  de  Saint-Denis. 


La  présence  du  streptocoque  encapsulé  dans  l'organisme 
humain  ou  animal,  en  dehors  de  toute  infection,  n'a  presque 
pas  été  indiquée;  d'ailleurs  les  lésions  produites  par  ce 
microbe  sont  rares. 

Dans  un  travail  qui  a  paru  en  1895,  M.  Babes  \  en  étu- 
diant la  formation  des  capsules  microbiennes,  dit,  en  pas- 
sant, avoir  trouvé  des  streptocoques  encapsulés;  mais  le 
dessin  qu'il  donne  se  rapporterait,  d'après  nous,  plutôt  à 
un  diplo-streptocoque  qu'à  un  véritable  streptocoque. 

MM.  Tavel  et  Krumbein  ont  publié  en  1894-1895,  dans 
les  Annales  suisses  des  sciences  médicales  (p.  577-585),  une 
note  sur  le  streptocoque  encapsulé.  Ces  auteurs  ont  isolé  le 
microbe  en  question  dans  une  vésicule  qui  s'était  formée  sur 
le  doigt  d'un  enfant  de  2  ans  atteint  d'une  pneumonie,  ayant 
éclaté  5  mois  après  une  rougeole.  La  capsule  était  presque 
complètement  incolore,  mais  ils  ont  pu  la  mettre  en  évi- 
dence en  augmentant  le  pouvoir  colorant  par  le  mordan- 
çage,  dont  on  se  sert  pour  la  coloration  des  cils.  Leur 
streptocoque  tient  le  Gram,  mais  après  une  action  prolongée 
de  la  matière  colorante.  Ce  streptocoque  présente  également 
quelques  particularités  biologiques  :  il  ne  pousse  presque 

i.  ZeiUchHft  f.  Hygiene.M  XX,  1895,  p.  412. 
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pas  à  Tabri  de  Tair,  mais  s'étale  largement  sur  la  surface 
des  milieux  de  culture.  Dans  quelques  cultures  en  bouillon, 
les  auteurs  ont  constaté  une  pellicule  superficielle.  Les 
streptocoques  amassés  dans  cette  pellicule  présentent  de  très 
bellts  capsules,  tandis  qu'on  n'en  trouve  presque  pas  pour 
les  streptocoques  plongés  dans  la  profondeur  du  bouillon. 
Ce  streptocoque  coagulait  d'abord  le  lait,  mais  il  a  perdu 
cette  propriété  au  bout  de  6  mois.  La  virulence  est  minime, 
puisqu'il  n'est  pas  pathogène  pour  le  cobaye,  ni  même  pour 
le  lapin,  si  sensible  au  streptocoque  :  il  ne  peut  faire  que 
des  abcès  locaux. 

M.  Roberto  Binaghi*  a  décrit  en  1897  un  streptocoque 
encapsulé  qu'il  a  isolé  chez  un  cobaye  mort  de  broncho- 
pneumonie suppurée.  Dans  le  pus,  l'auteur  a  trouvé  des 
diplocoques  et  des  streptocoques  ù  courtes  chaînettes  (de  4  à 
6  éléments)  entourés  d'une  capsule,  mise  en  évidence  par 
la  fuchsine  phéniquée.  Deux  cobayes  ont  été  inoculés  l'un 
sous  la  peau,  l'autre  dans  la  cavité  péritonéale,  avec  le  pus 
provenant  du  premier  cobaye  ;  et  tous  les  deux  ont  succombé 
de  broncho-pneumonie  4  jours  après  l'inoculation,  en  pré- 
sentant en  même  temps  de  l'œdème  diffus  au  niveau  du 
point  d'inoculation.  Mais  les  recherches  de  l'auteur  ont  dû 
s'arrêter  à  cette  première  expérience,  l'ensemencement  dans 
les  divers  milieux  de  culture  du  produit  de  raclage  du  tissu 
sous-cutané  au  niveau  de  l'œdème,  ainsi  que  l'ensemen- 
cement du  sang  des  animaux  morts,  n'ayant  donné  naissance 
à  aucune  colonie  microbienne.  La  virulence  du  microbe 
s'est  donc  complètement  épuisée  en  passant  par  deux 
cobayes. 

M.  Bordet^  a  vu  la  formation  des  auréoles  très  nettes 
autour  des  chaînettes  de  streptocoques  dans  la  cavité  péri- 
tonéale des  lapins,  inoculés  avec  un  streptocoque  qui  dans 
les  cultures  ne  présentait  pas  d'auréole. 

Nous  avons  observé  personnellement,  dans  le  service  de 


1.  Roberto  Binaghi,  Ueber  einen  Streptococcus  capsulatus  (Cen/r.  /*.  Bact., 
Parasitenkiinde  u.  Infektions  krankheiten,  1897,  Bd  XXll,  p.  273-279). 

2.  J.  BoRDBT,  Contribution  à  l'étude  du  sérum  anti-streptococcique  (Ann, 
de  Vlnst.  Pasteur,  1897,  p.  184). 
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chirurgie  de  l'hôpital  de  Saint-Denis ,  un  cas  de  septicémie 
aiguë  causée  par  un  streptocoque  encapsulé  d'origine  équine 
et  d'une  virulence  extrême.  Nous  avons  cru  intéressant  de 
consigner  ici  l'observation  de  notre  malade,  en  même  temps 
que  nos  recherches  bactériologiques  et  expérimentales  aux- 
quelles a  donné  lieu  l'étude  du  microbe  isolé. 

Observation  clinique  ^  —  Ch...,  Gustave,  âgé  de  40  ans,  équarrisseur» 
se  présente  à  la  consultation  de  l'hôpital  de  Saint-Denis  mardi  27  sep- 
tembre 1898,  à  9  heures  du  matin,  et  porte  à  la  face  externe  du  coude 
droit  une  petite  ulcération  à  peine  large  comme  une  pièce  de  50  cen- 
times, à  bords  grisâtres  et  irréguliers;  autour  de  cette  légère  lésion 
on  constate  un  peu  d'œdème  rougeâtre  et  dur;  l'avant-bras  et  la  main 
sont  légèrement  œdématiés. 

Ce  malade  raconte  qu'il  s'est  piqué  samedi  dernier,  c'est-à-dire 
3  jours  auparavant,  en  dépeçant  un  cheval.  Le  malade  dit  que  le  cheval 
dont  il  a  traité  la  dépouille  était  mort  à  Saint-Denis  brusquement,  sur 
la  voie  publique. 

Renseignement  pris,  le  cheval,  qui  appartenait  à  un  négociant  du 
faubourg  Saint-Denis  à  Paris,  a  été  pris  subitement  de  coliques  (dites 
tranchées  rouges)  et  est  mort,  en  effet,  sur  la  voie  publique  au  bout  de 
10  minutes  de  souffrance.  Ce  cheval  n'a  eu  dans  ses  antécédents  que 
des  coliques,  dont  il  a  souffert  de  temps  à  autre.  Trois  chevaux,  qui 
logeaient  dans  la  même  écune,  se  portent  très  bien. 

Malgré  les  avertissements  qui  sont  donnés  au  malade  sur  le  danger 
que  présente  sa  blessure,  il  veut  s'en  aller,  prétextant  qu'il  s'est  déjà 
blessé  plusieurs  fois  de  la  môme  façon  et  qu'un  simple  pansement  a 
suffi  à  le  guérir. 

Dans  raprès<midi,  voyant  l'œdème  du  bras  augmenter  considéra- 
blement, le  malade  revient  à  l'hôpital,  où  il  est  aussitôt  admis. 

Immédiatement  on  plonge  toute  la  région  malade  dans  un  bain  de 
sablimé. 

Température  du  soir  39^.  Nuit  assez  agitée. 

28  septembre.  —  Le  matin,  le  bras,  Tavant-bras,  la  main  sont  très 
cedématiés;  au  niveau  de  la  plaie  et  à  la  partie  interne  du  bras,  on 
constate  des  vésicules  et  des  phlyctènes.  L'œdème  a  gagné  l'épaule  et 
le  thorax. 

La  température  est  de  38^,  mais  l'état  général  n'est  pas  très  mauvais, 
et  le  malade  n'accuse  aucune  douleur  au  niveau  de  la  plaie,  pas  plus 
que  dans  la  région  œdématiée. 

Étant  donnée  la  marche  rapide  de  Tœdème,  on  endort  le  malade  et 
on  pratique  sous  le  chloroforme  de  grandes  incisions  au  thermocautère 
dans  les  régions  du  bras  et  de  l'avant-bras. 

1.  Cette  observation  a  été  recueillie  par  M.  Morisseau,  interne  du  service. 
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Ces  incisions  donnent  issue  à  une  quantité  très  minime  de  sérosité 
on  peu  louche.  Le  tissu  sous-cutané,  sur  la  section  au  bistouri,  présente 
l'aspect  légèrement  lardacë. 

On  fait  également  des  pointes  de  feu  profondes  dans  la  région  du 
thorax  et  de  Tépaule  ;  là  également  on  voit  sortir  de  la  sérosité  par  les 
trajets  faits  par  le  thermocautère. 

On  a  prélevé  avant  l'opération,  au  moyen  de  pipettes,  du  liquide  des 
phlyctènes,  on  prélève  de  même  au  cours  de  l'opération  un  peu  de 
sérosité;  et  on  enduit  des  lames  avec  les  produits  de  raclage  du  tissu 
sous-cutané.  On  donnera  plus  loin  les  résultats  obtenus  au  point  de 
vue  microbien. 

Dans  l'après-midi  le  malade  est  très  agité,  l'œdème  gagne  le  tronc, 
la  face,  et,  malgré  tous  les  soins  qui  lui  sont  donnés,  le  malade  suc- 
combe à  1  heure  du  matin. 

II  est  à  remarquer  que  la  température,  qui  à  4  heures  était  de  39^,8, 
à  9  heures  de  39»  était  à  minuit  de  36o,6. 

Les  urines,  examinées  plusieurs  fois,  n'ont  montré  ni  albumine  ni 
sucre. 

Le  malade  était  d'une  constitution  très  forte  et  ne  présentait  aucune 
tare,  sauf  un  peu  d'éthylisme. 

A  r autopsie f  pratiquée  24  heures  après  la  mort,  on  a  examiné  avec 
soin  tous  les  organes,  y  compris  le  cerveau  ;  on  n'y  a  trouvé  qu'une 
légère  congestion.  Pas  de  liquide  hémorrhagique  dans  le  péricarde,  ni 
dans  la  cavité  péritonéale. 

On  prélève  d'une  façon  aseptique  un  peu  de  sang  dans  le  cœur  et  on 
fait  des  préparations  avec  les  produits  de  raclage  du  foie  et  de  la  rate. 

Examen  bactériologique.  —  Dans  le  liquide  des  phlyctènes  on  ne 
trouve  pas  de  microbes.  Même  résultat  négatif  pour  la  sérosité  qui 
s'écoule  de  la  plaie  au  moment  des  incisions.  Mais  on  trouve  des  diplo- 
coques  et  quelques  courtes  chaînettes  de  streptocoques  munis  d'une 
capsule  dans  le  raclage  du  tissu  sous-cutané.  A  côté  de  ces  microbes 
on  trouve  sur  les  préparations  un  petit  nombre  de  globules  blancs, 
dans  l'intérieur  desquels  on  ne  voit  pas  de  grains  streptococciques. 

On  inocule  avec  cette  sérosité  un  lapin  de  4  mois  ei  deux  cobayes. 
Le  lapin  meurt  24  heures  après  l'inoculation  et  les  cobayes  résistent. 

Le  lapin  est  mort  de  septicémie  ;  on  trouve  nettement  de  l'épanche- 
ment  hémorrhagique  dans  le  péricarde  et  dans  la  cavité  péritonéale. 

Le  4  octobre  on  inocule  un  lapin  et  un  cobaye  avec  de  la  sérosité 
péritonéale  du  1''  lapin  mort;  en  même  temps  on  ensemence  un  tube 
de  bouillon-ascite. 

Le  lapin  a  succombé  24  heures  après  Pinoculation,  et  le  cobaye  ino- 
culé en  même  temps  est  mort  72  heures  après. 

Dans  le  bouillon-ascite  ensemencé  avec  de  la  sérosité  péritonéale  du 
premier  lapin  mort,  nous  ne  trouvons  que  des  streptocoques  à  chaînettes 
excessivement  longues  et  tous  entourés  d'une  capsule,  cependant  moins 
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nette  que  celle  que  nous  avons  constatée  sur  nos  premières  prépa- 
rations. 

Le  sang  recueilli  au  moment  de  l'autopsie,  ainsi  que  le  raclage  du 
foie  et  de  la  rate,  ont  montré  aussi  des  diplocoques  et  de  courtes  chaî- 
nettes de  streptocoques  encapsulés.  La  capsnie  dans  toutes  nos  prépa- 
rations est  resiée  incolore,  mais  cependant  son  existence  était  indisr 
cutable. 

D*après  ces  premières  recherches,  nous  n'avions  pu  con- 
clure si  nous  avions  réellement  afTairc  à  un  streptocoque  ou 
bien  à  un  pneumocoque,  d'autant  plus  que  M.  Netter  a  dé- 
montré récemment*,  à  propos  de  ses  recherches  sur  le 
méningocoque,  que  le  pneumocoque  peut  se  présenter  uni- 
quement sous  forme  de  diplocoques  et  de  petites  chaînettes 
de  3,  4  et  5  grains  entourées  d'une  capsule,  dans  lesquelles 
on  peut  ne  pas  rencontrer  d'éléments  lancéolés.  Ce  ménin- 
gocoque  donne  également  dans  le  bouillon  des  chaînettes 
très  longues. 

Aussi,  pour  nous  prononcer  sur  la  nature  du  microbe 
isolé,  étions-nous  obligé  d'étudier  la  manière  dont  il  se 
comporte  sur  tous  les  milieux  de  culture,  ainsi  que  son 
action  pathogène. 

CARACTÈRES    DE    CE     MICRORE    DANS     LES    DIFFÉRENTS    MILIEUX    DE 

culture;    SA  virulence;  action  du  sérum  de  marmorer  a 

SON    ÉGARD. 

Bouillon-ascUe  (1/3  de  liquide  d'ascite  pour  2/3  de  bouil- 
lon peptonisé).  — Notre  streptocoque  pousse  très  bien  dans 
ce  milieu,  qui  se  trouble  déjà  4  à  5  heures  après  l'ense- 
mencement. Au  bout  de  24  heures,  le  streptocoque  atteint 
ici  le  maximum  de  son  développement  et  tombe  au  fond  du 
tube  en  formant  un  seul  et  énorme  flocon  qui  prend  presque 
toujours  la  forme  d'un  sac.  Souvent  il  faut  agiter  le  tube 
avec  une  certaine  force  pour  arriver  à  désagréger  ce  flocon 
microbien. 

Bouillon.  —  Dans  le  bouillon  il  pousse,  mais  avec  une  in- 
tensité beaucoup  plus  faible  que  dans  le  bouillon-ascite. 

1.  A.  Netter,  Méningite  cérébro-spinale  épidémique  (Bull,  et  Mém,  de  la 
Soc.  méd.  des  hôp.,  séances  des  13  et  20  mai  1898). 
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11  pousse  lentement  sur  la  gélatine.  On  commence  à 
apercevoir  de  petites  colonies  seulement  au  bout  de  48  heu- 
res. Pas  de  liquéfaction. 

Il  pousse  très  bien  surla^^/05e  simple,  aussi  bien  que  sur 
la  gélose  glycérinée.  Les  colonies  microbiennes  prennent,  sur 
ces  milieux,  l'aspect  de  gouttes  de  rosée  très  transparentes. 
Les  colonies  sont  très  nombreuses  à  la  température  de  38^. 

Ce  streptocoque  pousse  bien  dans  le  sérum  du  lapin ^ 
mais  cependant  moins  bien  que  dans  le  bouiilon-ascite.  Son 
dépôt  n'est  pas  floconneux  et  beaucoup  moins  abondant  que 
celui  du  pneumocoque  dans  le  même  milieu. 

Le  lait  est  complètement  coagulé  au  bout  de  48  heures. 

Sur  les  pommes  de  terre,  les  colonies  se  développent  len- 
tement à  la  température  de  22^.  Au  bout  de  48  heures,  on 
aperçoit  de  petites  colonies  brillantes  sur  la  ligne  d'ense- 
mencement. 

Tous  les  milieux  liquides  qui  ont  servi  à  nos  expériences, 
comme  le  bouillon,  le  bouiilon-ascite  et  le  lait,  présentent 
une  réaction  franchement  acide  24  heures  après  l'ensemen- 
cement. 

Notre  streptocoque  est  un  aérobie  facultatif.  Après  avoir 
pratiqué  le  vide  dans  les  tubes  de  bouillon,  de  bouiilon- 
ascite,  de  gélose  simple  et  de  gélose  glycérinée  ensemencés 
avec  notre  streptocoque,  nous  avons  vu  pousser  de  très 
belles  colonies  microbiennes,  qui  nous  paraissaient  même 
parfois  plus  nombreuses  que  celles  qui  ont  poussé  dans  les 
mêmes  milieux,  mais  à  Pair  libre.  La  vitalité  de  notre  mi- 
crobe est  très  grande.  Nous  avons  pu  obtenir  des  cultures 
sur  bouiilon-ascite  en  faisant  des  prises  dans  des  tubes  qui 
avaient  séjourné  pendant  4  mois  (du  mois  d'octobre  au 
mois  de  février)  dans  le  laboratoire,  exposés  à  la  température 
ambiante  ;  et  il  faut  remarquer  que  pendant  cette  période  de 
Tannée,  la  température  du  laboratoire  n'est  pas  du  tout 
constante  et  même  assez  basse  la  nuit. 

Notre  microbe  se  colore  par  toutes  les  matières  colo- 
rantes; il  tient  le  Gram.  La  capsule  reste  presque  toujours 
absolument  incolore,  même  quand  on  emploie  la  méthode  de 
Lôffler  pour  la  coloration  des  cils. 
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Gomme  nous  venons  de  le  voir,  dans  tous  les  milieux 
de  culture  qui  ont  servi  à  nos  expériences,  le  microbe  que 
nous  avons  isolé  chez  notre  malade  s'est  comporté  comme 
un  streptocoque.  La  morphologie  dans  tous  ces  milieux  est 
restée  également  la  même.  Nous  avons  vu  des  chaînettes  et 
exclusivement  des  chaînettes  sur  tous  les  milieux.  Sur  la 
gélose  ce  microbe  donne  des  chaînettes  moins  longues,  mais 
se  présente  néanmoins  comme  un  vrai  streptocoque.  La  cap- 
sule ou  plutôt  son  auréole  se  conserve  aussi  bien  dans  tous 
les  milieux  \ 

Malgré  cette  analogie  frappante  avec  le  streptocoque 
ordinaire,  nous  n'avons  pas  cru  pouvoir  conclure  d'une 
façon  décisive  qu'il  s'agissait  ici  d'un  véritable  streptocoque, 
car  MM.  VaïUard  et  Netter  (communication  orale)  ont  eu 
l'occasion  de  rencontrer  quelques  rares  spécimens  de  pneu- 
mocoques qui  donnent  de  longues  chaînettes  sur  tous  les 
milieux  de  culture,  y  compris  le  sérum  de  lapin,  et  qui 
poussent  même  sur  la  gélatine  à  la  température  de  22^. 

M.  Netter,  dans  le  travail  cité  plus  haut,  est  arrivé  à 
rendre  sa  forme  de  diplocoque  lancéolé  à  un  méningocoque 
qui  se  présentait  sous  forme  de  courtes  chaînettes,  en  lui 
faisant  subir  des  passages  par  une  série  de  rats.  Nous  avons 
fait  une  expérience  analogue,  mais  sans  résultat.  Après 
quatorze  passages  successifs  par  la  souris,  notre  microbe  a 
conservé  quand  même  sa  forme  en  chaînettes. 

Tous  ces  faits  parlent  en  faveur  du  streptocoque;  mais 
pour  avoir  la  preuve  absolue  qu'il  en  est  ainsi,  nous  avons 
eu  recours  à  l'épreuve  sérothérapique,  c'est-à-dire  que  nous 
avons  voulu  voir  si  le  sérum  de  Marmorek  préserve  les 
lapins  contre  Tinfection  causée  par  notre  microbe. 

M.  MetchnikofT  a  bien  voulu  permettre  à  l'un  de  nous 
de  faire  cette  partie  du  travail  dans  son  laboratoire.  Nous 
saisissons  cette  occasion  pour  remercier  notre  maître  de 
sa  bienveillance  à  notre  égard.  Nous  remercions  égale- 
ment M.  Marmorek  d'avoir  mis  obligeamment  à  notre  dis- 

1.  Dans  le  sérum  de  lapin  notre  microbe  ne  reprend  pas  du  tout  la  forme 
de  diplocoque,  comme  le  fait  le  pneumocoque,  mais  conserve  toujours  ses 
longues  chainetteS;  comme  dans  tous  les  autres  liquides  de  culture. 
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8  jours  après,  sans  présenter,  pendant  le  temps  qui  s'est 
écoulé  entre  le  moment  de  Tinoculation  et  la  mort,  aucun 
phénomène  local. 

A  Tautopsie  de  ces  lapins  nous  n'avons  pas  trouvé  d'épan- 
chement  hémorrhagique  dans  la  cavité  péricardique  ni  dans 
la  cavité  péritonéale. 

Nous  avons  recommencé  encore  deux  fois  ces  expérien- 
ces, sur  8  lapins,  mais  sans  pouvoir  obtenir  des  lésions 
locales. 


M.  Marmorek  a  montré  dernièrement^  que  le  strepto- 
coque ne  pousse  plus  sur  le  milieu  oii  il  a  déjà  poussé  une 
fois,  tandis  que  beaucoup  d'autres  microbes  donnent  des 
colonies  dans  les  cultures  filtrées  de  streptocoque. 

Nous  avons  constaté  que  notre  streptocoque  présente 
aussi  la  propriété  biologique  que  M.  Marmorek  a  trouvée 
chez  tous  les  streptocoques  qu'il  a  pu  étudier. 

Après  avoir  filtré  et  distribué  dans  des  tubes  un  ballon 
de  bouillon-ascite,  où  notre  streptocoque  a  donné  au  bout 
de  24  heures  une  très  riche  culture,  nous  avons  ensemencé 
dans  chacun  de  ces  tubes  et  séparément  notre  streptocoque, 
le  staphylocoque,  le  pneumocoque,  la  bactéridie  charbon- 
neuse, le  cocco-bacille  du  choléra  des  poules,  le  vibrion  du 
choléra,  le  vibrio  Metchnikovii  et  le  bacille  du  tétanos. 
Nous  avons  pu  ainsi  nous  convaincre,  en  répétant  ces  expé- 
riences, que  tous  les  microbes  qui  viennent  d'être  énumé- 
rés,  excepté  le  streptocoque  et  le  bacille  du  tétanos  (pour  ce 
dernier  on  n'a  pas  oublié  de  faire  le  vide)  poussent  très  bien 
dans  le  produit  de  la  filtration  du  bouillon-ascite,  où  le 
streptocoque  a  déjà  donné  une  abondante  culture. 

Notre  ami  et  collègue  le  D"^  Zabolotny,  quia  découvert  à  la 
fin  de  l'année  dernière  un  foyer  de  peste  dans  laMandchourie, 
a  remarqué  que  beaucoup  de  pcsteux  meurent  dans  ce  pays 
de  pneumonie  à  streptocoques;  aussi  nous  a-t-il  recom- 
mandé de  rechercher  s'il  y  a  des  affinités  entre  les  affec- 

1.  Comptes  rendus  de  la  Société  de  Biologie^  séance  du  26  nov.  1898. 
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lions  produites  par  ces  deux  microbes,  c'est-à-dire  si  le 
bacille  de  la  poste  pousse  en  pr<^sence  de  la  toxine  strepto- 
coccique  et  si  le  streptocoque  pousse  en  présence  de  la 
toxine  pesteuse. 

Nous  avons  fait  la  première  partie  de  ces  recherches  avec 
M.  Bazaroff  qui  étudie  le  bacille  de  la  peste  à  l'Institut  Pas- 
teur, et  nous  avons  pu  obtenir,  à  plusieurs  reprises,  des 
cultures  pures  du  bacille  de  la  peste  dans  la  toxine  strepto- 
coccique,  c'est-à-dire  dans  le  liquide  obtenu  parla  filtration 
du  bouillon-ascite  ensemencé  avec  le  streptocoque. 

Nous  vouions  consigner  ici  en  passant  que  nous  n'avons 
pu  reproduire  avec  notre  streptocoque  l'expérience  du 
D'  Eguet*.  Cet  auteur  a  remarqué,  en  faisant  ses  expériences 
avec  43  échantillons  différents,  que  le  streptocoque  ense- 
mencé sur  la  gélose  glycérinée  perd  ses  caractères  morpho- 
logiques. Ses  chaînettes  deviennent  très  courtes  et  même 
finissent  par  disparaître  complètement.  Après  plusieurs  en- 
semencements sur  ce  milieu  M.  Eguet  n'obtient  qu'un  assem- 
blage de  grains  sans  aucune  disposition  régulière.  Dans  ce 
cas,  le  type  «  chaînette  »  disparaît  complètement  et  l'auteur 
ajoute  que  «  sous  cette  forme  particulière  il  est  extrêmement 
difficile  de  poser  un  diagnostic  microscopique  entre  les  strep- 
tocoques et  les  staphylocoques,  les  deux  offrant  ainsi  un 
aspect  semblable  ». 

Nous  avons  essayé,  à  plusieurs  reprises,  de  reproduire 
cette  expérience  avec  notre  streptocoque,  mais  ce  microbe, 
même  après  dix  ensemencements  successifs  sur  la  gélose 
glycérinée,  a  conservé  ses  chaînettes. 


CONCLUSIONS 

I.  Les  observations  publiées  où  sont  mentionnés  les  strep- 
tocoques encapsulés  sont  très  rares.  MM.  Achard  et  Marmorek 
nous  ont  affirmé  avoir  rencontré  des  streptocoques  encap- 

1.  Egubt,  Contribution  à;ia  biologie  du  streptocoque  {Annales  suisses  des 
sciences  médicales^  1894-95,  p.  589-604). 
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sulés  et  même  M.  Marmorek  nous  a  montré  des  préparations 
où  un  de  ses  streptocoques  se  présente  avec  les  mêmes  carac- 
tères morphologiques  que  le  streptocoque  isolé  par  nous. 

Bien  que  nous  ayons  conservé  dans  ce  travail  le  terme 
de  streptocoque  encapsulé^  nous  croyons  cependant  qu'il 
serait  peut-être  plus  prudent  d'appeler  ce  streptocoque  non 
pas  streptocoque  encapsulé,  mais  streptocoque  auréolé^  car 
les  auteurs  qui  nous  ont  précédés,  comme  nous-mêmes,  n'ont 
pu  arriver  à  mettre  en  évidence  cette  prétendue  capsule 
d'une  façon  très  nette.  C'est  une  auréole,  auréole  très  visible, 
qui  présente  des  ondulations  autour  des  chaînettes,  plutôt 
qu'une  véritable  capsule,  comme  celle,  par  exemple,  qu'on 
trouve  dans  les  cultures  du  pneumocoque  ou  dans  celles  du 
bacille  de  Friedlander.  Il  n'en  est  pas  moins  vrai  qu'elle 
existe  et  que  sa  présence  ne  doit  pas  être  mise  sur  le  compte 
d'un  phénomène  optique. 

Cette  auréole  est  conservée  dans  tous  les  milieux.  Cepen- 
dant nous  devons  dire  que  parfois  nous  ne  la  trouvions  pas 
d'une  façon  très  nette,  sans  savoir  à  quoi  attribuer  son  ab- 
sence; ou  bien,  sur  la  même  préparation,  elle  manquait  à 
plusieurs  chaînettes. 

On  la  retrouve  aussi  bien  dans  les  vieilles  cultures  que 
dans  les  cultures  de  24  heures. 

II.  La  présence  de  l'auréole  n'indique  pas  nécessairement 
une  virulence  extrême  du  streptocoque,  car  nous  avons  re- 
trouvé cette  auréole  chez  le  streptocoque  qui,  par  le  séjour 
très  prolongé  à  la  température  ordinaire  du  laboratoire,  fut 
affaibli  au  point  de  ne  tuer  les  lapins  qu'au  bout  de  plusieurs 
jours. 

III.  Depuis  que  M.  Marmorek  a  publié  son  mémoire  sur 
le  sérum  antistreptococcique,  plusieurs  bactériologistes  se 
sont  occupés  de  la  question.  Certains  auteurs,  comme  Petru- 
schky,  Van  de  Velde,  etc.,  ont  même  nié  que  le  sérum  de 
Marmorek  préserve  le  lapin  contre  l'infection  produite  par 
le  streptocoque  du  même  auteur.  Cette  conclusion  est  en 
contradiction  complète  avec  les  expériences  de  M.  Bordet 
(travail  cité  plus  haut). 
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M.  Lignières  a  constaté  que  le  streptocoque  de  l'ana- 
sarque  du  cheval  subit  Taction  du  sérum  deMarmorek,  tandis 
que  l'action  de  ce  dernier  sur  le  streptocoque  de  la  gourme 
du  même  animal  est  nulle. 

MM.  Méry  et  Lorrain  ont  confirmé  les  expériences  de 
M.  Marmorek  en  ce  qui  concerne  son  microbe,  mais  ils  ne 
sont  pas  arrivés  à  un  résultat  positif  en  voulant  préserver 
les  animaux  avec  le  sérum  de  Marmorek  contre  les  strepto- 
coques de  plusieurs  scarlatineux. 

M.  J.  Courmont  (de  Lyon)*  a  fait  de  très  nombreuses 
expériences  sur  la  question  et  il  arrive  à  ces  conclusions  que 
le  sérum  de  Marmorek  ne  préserve  les  lapins  que  contre  le 
streptocoque  qui  a  servi  à  la  fabrication  de  ce  sérum  et  qu'il 
reste  tout  à  fait  inactif  contre  une  série  de  streptocoques  qui 
proviennent  de  plusieurs  cas  d'érysipèle.  Remarquons  ici 
en  passant  que  M.  Lemoine*  était  déjà  arrivé  antérieure- 
ment à  préserver  des  lapins  par  le  sérum  de  Marmorek,  contre 
4  échantillons  de  streptocoques  de  Térysipèle. 

N'étant  pas  arrivé  à  préserver  les  animaux  contre  les 
streptocoques  de  l'érysipèle  par  le  sérum  de  Marmorek, 
M.  J.  Courmont  pense  que  le  streptocoque  de  Marmorek  et 
le  streptocoque  de  l'érysipèle  appartiennent  à  deux  espèces 
différentes  et  ne  forment  pas,  comme  le  supposent  MM.  Mar- 
morek et  Arloing,  une  seule  espèce  microbienne.  Il  se  croit 
d'autant  plus  autorisé  à  soutenir  cette  idée,  que  le  strepto- 
coque de  Marmorek  n'a  jamais  donné  lieu  dans  ses  expé- 
riences à  des  lésions  produites  par  le  streptocoque  de  l'éry- 
sipèle comme  :  érysipèle  de  l'oreille,  abcès  sous-cutané  avec 
tissu  lardacé;  péritonite,  péricardite,  pleurésie  purulente 
pçeudo-membraneuse;  ostéomyélite  juxta-épiphysaire  du 
jeune  lapin  (Lannelongue  etAchard),  etc. 

En  suivant  l'exemple  de  M.  Lignières  (cité  plus  haut) 
nous  avons  réussi  à  immuniser  les  lapins  contre  notre  strep- 
tocoque. 


1.  Presque  toutes  les  expériences  de  M.  J.  Courmont  sur  le  sérum  de  Mar- 
morek sont  consignées  avec  beaucoup  de  détails  dans  la  thèse  de  J.  Desse 
(La  sérothérapie  antislreptococcique,  th.  de  Lyon,  1878). 

2.  Voir  les  C.  R,  de  la  Soc.  de  biol.  du  23  oct.  1877  et  du  12  févr.  1878. 
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En  relatant  nos  expériences  à  la  Société  de  biologieS 
nous  avons  insisté  sur  ce  fait  «  qu'on  peut  immuniser  les 
lapins  avec  le  sérum  de  Marmorek  contre  d'autres  strep- 
tocoques que  celui  de  M.  Marmorek  lui-même  en  recourant 
à  rimmunisation  en  plusieurs  temps  et  après  avoir  étudié 
la  virulence  du  streptocoque  recueilli  ». 

Cependant,  pour  être  juste,  nous  devons  remarquer  que 
notre  streptocoque,  par  certains  de  ses  caractères,  ressemble 
beaucoup  au  streptocoque  de  Marmorek.  En  effet,  il  est  d'une 
virulence  extrême  :  après  deux  passages  par  les  lapins  il 
tuait  déjà  cet  animal  à  1/1000  de  cm.  cube,  en  causant 
une  septicémie  aiguë  avec  épanchement  hémorrhagique  du 
péricarde  et  de  la  cavité  péritonéale. 

D'autre  part  nous  ne  sommes  pas  arrivés,  même  avec  des 
cultures  atténuées  de  ce  microbe,  à  provoquer  des  lésions 
locales  chez  le  lapin.  Et  c'est  d'autant  plus  intéressant  que 
le  même  streptocoque,  avant  de  tuer  notre  malade  par  la 
septicémie  aiguë,  a  donné  lieu  à  un  œdème  dur  du  bras  qui 
s'est  propagé  vers  l'épaule  et  la  paroi  latérale  droite  du 
thorax. 

IV.  Enfin,  on  peut  dégager  de  notre  travail  une  indica- 
tion thérapeutique  au  cas  où  l'on  se  trouverait  en  présence 
d'un  malade  semblable  au  nôtre.  Si  dans  le  liquide  d'œdème 
ou  bien  dans  le  produit  du  raclage  du  tissu  sous-cutané  lar- 
dacé  on  trouve  des  diplocoques  mêlés  avec  de  très  courtes 
chaînettes  de  coccus  paraissant  encapsulé,  il  faut  faire  im- 
médiatement une  injection  de  sérum  ^antistreptococcique, 
en  attendant  que  les  recherches  bactériologiques  permettent 
de  déterminer  l'espèce  à  laquelle  appartient  le  microbe 
isolé. 

1.  C.  R.  de  la  Soc.  de  biol.,  séance  du  31  déc.  1878. 
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RÉGÉNÉRATION   CICATRICIELLE 
DES  CAVITÉS  MUQUEUSES  ET  DE  LEUR  REVÊTEMENT  ÉPITBÉLIAL 

Par  MM.  A.  V.   GORNII.  et  P.   GARNOT 

(Voir  les  planches  XI  et  XII.) 


Dans  la  livraison  de  novembre  1898  de  ces  Archives^ 
nous  avons  donné  le  mode  de  régénération  des  conduits  mu- 
queux  et  de  leur  épithélium  étudié  dans  Turetëre  et  dans  la 
trompe  ou  corne  utérine  chez  le  chien.  Le  présent  mémoire 
est  la  suite  du  précédent.  Nous  étudierons  ce  qui  se  passe 
dans  la  réparation  cicatricielle  de  la  vessie  et  de  la  vésicule 
biliaire  du  même  animal. 

Nous  avons  déjà  fait  à  T Académie  de  médecine  des  com- 
munications préliminaires  et  résumées  sur  ce  même  sujet  ^. 

I.  —  SECTION  SIMPLE  DE  LA  VESSIE 

Une  section  simple  de  la  vessie  avec  un  instrument  tran- 
chant, scalpel  ou  ciseaux,  se  cicatrise  très  facilement  pourvu 
qu'on  fasse  des  points  de  ligature  le  long  de  la  plaie. 

Pour  effectuer  une  opération  de  ce  genre,  il  faut  ouvrir 
le  ventre  par  laparotomie  sus-pubienne.  Rien  n'est  plus 
simple  alors  que  d'opérer  sur  la  vessie.   La  plaie  simple, 

i.  Régénération  cicatricielle  des  conduits  muqueux  et  de  leur  revêtement 
épithélial  (pi.  XV  à  XVIII,  n-  6,  novembre  1898). 

2.  Cicatrisation  et  reconstitution  intégrale  des  cavités  et  conduits  mu- 
queux  après  une  large  ouverture,  par  MM.  Comilîet  Gamot,  séance  du  28  dé' 
cembre  1897;  —  Sur  la  régénération  des  muqueuses,  par  MM.  Comil  et  Car- 
no  t,  séance  du  19  juillet  1898. 

ARCH.   DB  MÉD.   EXPILr.  —  TOMB  XI.  27 
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réunie  par  des  points  de  suture,  guérit  par  une  cicatrice 
fibrineuse  d'abord,  puis  fibreuse,  de  la  paroi  vésicale  entre  les 
deux  couches  fibro-musculaires  et  Tépithélium  se  reforme 
comme  nous  Tavons  vu  pour  les  réunions  séro-séreuses, 
muco-muqueuses  de  l'intestin  et  pour  les  plaies  de  Turetère, 
conduit  tapissé  par  un  épithélium  de  même  nature  que  la 
vessie. 

Du  côté  de  la  muqueuse,  au  niveau  de  la  cicatrice,  on 
observe  des  plicatures  et  des  végétations  du  tissu  conjonctif 
sous-épithélial  et  un  revêtement  épais  d'épithélium  pavimen- 
teux  stratifié,  semblable  à  celui  de  la  vessie.  Ce  revêtement 
épithélial  s'enfonce  plus  ou  moins  profondément  entre  les 
plis  et  végétations. 

Dans  toute  plaie  de  la  partie  supérieure  de  la  vessie,  le 
grand  épiploon,  membrane  si  étendue,  si  mobile  chez  le  chien, 
se  porte  spontanément  sur  la  partie  pédtonéale  touchée  et 
y  contracte  de  suite  une  adhiérence  fibriaeuse  qui  devient 
plus  solide,  cellulaire,  vascularisée  au  bout  de  4  ou  5  jours. 

Aussi  la  paroi  de  la  vessie  incisée  peut-elle  se  cicatriser 
par  rintecmédiaire  du  grand  épiploon  qui  y  adhère  sponta-* 
nément  sans  qu'on  ait  besoin  de  la  suturer  avec  cette  mem^ 
brane.  Mais  il  faut  alors  empêcher  le  passage  de  l'urine  dans 
le  péritoine  en  pratiquant  au  milieu  de  la  vessie  une  ligature 
transversale  serrée  avec  un  fil  de  catgut.  On  divise  ainsi  la 
vessie  en  deux  cavités ,  Tune  supérieure  qui  est  incisée 
avec  les  ciseaux  suivant  une  ligne  antéro-postérieure,  l'autre 
inférieure  au-dessous  de  la  ligature  de  catgut  (fig.  1,  A, 
page  415).  Cette  cavité  vésicale  inférieure  reçoit  l'urine  par 
Il  intermédiaire  des  uretères  et  l'expulse  par  l'urèllire.  Après 
cette  opération,  l'épiplbon  recouvre  les  lèvres  de  l'incision 
et  y  adhère.  On  referme  ensuite  la  cavité  du  ventre.  La  cica- 
ùûsation  est  complète  au  moment  où,  de  huit  à  douze  jours 
après,  le  catgut  a  été  résorbé,  et  la  vessie  reprend  son  ampli- 
tude primitive. 

II.  ABLATION  DE  LA  CALOTTE  SUPÉRIEURE  DE  LA  VESSIE 

Ce  rôle  si  intéressant,  si  constant  du  grand  épiploon 
nous  a  suggéré  l'idée  de  remplacer  par  celte  membrane  une 
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grande  partie  de  la  vessie,  toute  sa  calotte  supérieure,  par 
exemple.  C'est  ce  que  nous  avons  fait  avec  succès. 

Pour  cela,  Fabdomen  étant  ouvert  et  la  vessie  mise  à  nu, 
nous  plaçons  au  milieu  du  globe  vésical  et  transversalement, 
une  ligature  de  catgut  qui  la  divise,  en  haltère,  en  deux 
cavités  ne  communiquant  plus  Tune  avec  Tautre.  La  cavité 
inférieure,  qui  reçoit  les  deux^uretères  et  donne  issue  à  Turè- 
thre,  suffira  pour  Texcrétion  de  Turine.  La  calotte  supérieure 


c- 


u 


Fio.  i 


FiG.  1.  —  A.  vessie  liée  en  son  milieu;  V.  partie  inférieure  de  la  vessie  où  se  rendent 
l«a  deux  uretêrea  Ur  et  d'où  part  l'urèthre  U;  L  ligature  de  catgut;  LS,  calotte 
supérieure  vésicale;  i,  incision  antéro-postérieure. 

B^  même  signification  des  lettres.  La  calotte  supérieure  a  été  réséquée. 

C,  ligature  de  Tépiploon  Ep  au  bord  incisé  de  la  calotte  supérieure  de  la  vessie. 


est  enlevée  complètement  (B,  fig.  1).  Elle  est  incisée  avec 
les  ciseaux  suivant  une  ligne  transversale  un  peu  au-dessus 
de  la  ligature  de  catgut  et  parallèle  à  cette  ligature.  Ce  qui 
reste  de  la  vessie  au-dessus  de  la  ligature  a  pris  la  forme 
d'une  coupe.  Après  cette  résection  de  toute  la  calotte  supé- 
rieure de  la  vessie,  on  amène  Tépiploon  et  on  le  coud  au 
bord  de  Tincision  afin  de  fermer  l'ouverture  du  moignon  vé- 
sical (C,  môme  figure).  Après  quoi  le  ventre  est  refermé. 

Nos  chiens  ainsi  opérés  n'ont  éprouvé  d'autre  inconvé- 
nient qu'une  miction  un  peu  plus  fréquente  pendant  les 
premiers  jours,  ce  qui  était  dû  à  la  diminution  de  la  capacité 
de  la  vessie. 

En  les  sacrifiant  au  bout  de  8  jours,  alors  que  la  ligature 
médiane  de  la  vessie  était  relâchée  et  que  le  catgut  s'y  était 
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en  partie  résorbé,  mais  avant  que  la  vessie  eût  repris  sa  dis- 
tension normale  par  l'urine,  on  pouvait  constater  que  la 
ealotte  vésicale  était  solidement  reconstituée  à  Taide  du 
grand  épiploon. 

Nous  avons  présenté  à  l'Académie  de  médecine  [Bulletin^ 
tome  39,  page  121,  1898)  deux  vessies  réparées  qui  avaient 
récupéré  leur  volume  primitif,  et  qui  étaient  très  bien  cica- 
trisées. Tune  ayant  subi  une  incision  simple  de  sa  partie 
supérieure,  Tautrc  dans  laquelle  la  calotte  vésicale  supé- 
rieure avait  été  enlevée  complètement  au-dessus  de  la  liga- 
ture de  catgut  et  remplacée  par  le  grand  épiploon.  Dans  cette 
dernière  expérience,  on  avait  pratiqué  cinq  points  de  suture 
entre  le  grand  épiploon  et  les  bords  de  Tincision  circulaire 
de  la  vessie.  Le  chien  opéré  le  25  janvier  1897  avait  été 
sacrifié  7  jours  après,  le  1*^'  février.  La  vessie  était  com- 
plètement reconstituée,  mais  il  y  avait  encore  à  la  surface  de  la 
muqueuse  nouvelle  un  peu  de  sang  coagulé.  La  cicatrice, 
examinée  du  côté  du  péritoine,  présentait  un  tissu  conjonctif 
nouveau  abondant,  infiltré  de  sang  et  elle  adhérait  intime- 
ment à  la  paroi  antérieure  de  Tabdomen. 

Les  observations  de  ce  genre,  où  la  calotte  supérieure  de 
la  vessie  est  remplacée  par  le  grand  épiploon,  nous  permet- 
tent de  voir  qu'au  bout  de  7  à  10  jours  la  muqueuse  est  com- 
plètement reconstituée,  couverte  de  ses  couches  stratifiées 
d'épithélium  normal  sur  toute  la  partie  nouvelle  formée  par 
le  péritoine. 

La  figure  3  de  la  planche  XI  nous  montre  tous  les  détails 
de  la  zone  réparée  comprise  entre  deux  fils  de  ligature. 

Cette  figure  représente,  à  un  faible  grossissement,  une 
coupe  perpendiculaire  à  la  surface  de  la  muqueuse  au  niveau 
du  plafond  vésical. 

Les  lettres  s,  s  indiquent  la  limite  de  la  muqueuse 
ancienne;  toute  la  partie  b  6,  marquée  à  sa  surface  par  des 
végétations  et  des  plis,  couverte  partout  d'un  revêtement 
d'épi thélium  stratifié  normal,  est  constituée  dans  sa  profon- 
deur par  un  tissu  conjonctif  épais,  vascularisé,  riche  en  cel- 
lules plasmatiques  et  en  leucocytes,  fourni  par  le  grand 
épiploon  enflammé  et  épaissi.  Cette  partie  b  b  est  comprise 
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entre  deux  points  de  suture  vésico-péritonéale  dont  on  voit 
les  traces  de  chaque  côté  en  /et  wi.  En  /",  en  efifet,  on  recon- 
naît les  restes  du  fil  qui  s'insinue  dans  une  dépression  pro- 
fonde. En  m,  on  n'aperçoit  plus  le  iil,  mais  seulement  des 
dépressions  irrégulières,  papillaires,  plicaturées,  qui  s'enfon- 
cent à  la  limite  du  tissu  conjonctif  nouveau  et  de  la 
muqueuse  ancienne.  Tous  ces  enfoncements,  ces  plis  et 
saillies  papillaires  sont  tapissées  par  d'abondantes  couches 
de  cellules  d'épithélium  vésical. 

La  muqueuse  vésicale  est  donc  complètement  reformée 
dans  âon  revêtement  épithélique  aussi  bien  que  dans  son 
tissu  conjonctif  avant  que  la  vessie  elle-même  ne  soit  dis- 
tendue par  l'urine  et  n'ait  repris  intégralement  sa  fonction 
en  tant  que  réservoir  urinaire.  Les  plicatures  et  végétations 
de  la  surface  muqueuse  seront  effacées  plus  tard  lorsque  la 
vessie  sera  distendue  par  l'urine.  Il  n'est  pas  jusqu'aux  fais- 
ceaux musculaires  de  la  partie  saine  qui  ne  soient  étirés  par 
le  tissu  cicatriciel  et  qui  ne  s'avancent  déjà  sur  les  limites 
de  la  cicatrice  fibreuse  à  sa  périphérie. 

Il  est  intéressant  de  voir  l'épithélium  vésical,  dans  sa 
grande  vitalité  de  reproduction,  recouvrir  non  seulement 
toute  la  surface  cicatricielle,  mais  encore  pénétrer  très  pro- 
fondément dans  le  trajet  parcouru  par  les  fils  de  ligature 
placés  entre  la  muqueuse  vésicale  et  le  grand  épiploon.  Ces 
fils  forment  en  effet  des  fistules  microscopiques  dont  les 
cavités  irrégulières  sont  partout  tapissées  par  un  épithélium 
stratifié  semblable  à  celui  de  la  vessie. 

Ces  cellules  épithéliales  du  trajet  des  fils  sont  un  peu 
variables  dans  leur  forme.  Ainsi  nous  avons  figuré  dans  la 
figure  4,  planche  XI,  une  partie  de  la  surface  de  la  dépres- 
sion /précisément  dans  le  point  a  (fig.  3). 

Là,  la  couche  épithéliale  est  mince;  le  tissu  conjonctif^ 
(fig.  4)  qui  la  soutient  est  riche  en  leucocytes  /;  il  existe 
une  rangée  de  cellules  épithéliales  cubiques  A,  h  et,  du  côté 
de  la  cavité,  des  cellules  épithéliales  allongées  c,  d^  qui 
font  saillie  du  côté  du  fil.  Certaines  de  ces  cellules  sont  bout 
à  bout  6,  et  vont  s'accoler  aux  brindilles  du  fil  qui  se  trou- 
vent à  côté. 
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Le  plus  ordinairement  la  cavité  occupée  par  les  fils  est 
tapissée  de  trois  à  cinq  ou  huit  couches  de  cellules  strati- 
fiées dont  les  cellules  basales,  implantées  sur  le  tissu  con- 
jonctif  sont  cubiques  ou  cylindriques,  les  suivantes  polyé- 
driques par  pression  réciproque,  et  les  plus  superficielles 
aplaties.  Telle  est  la  disposition  que  Ton  peut  voir  dans  la 
figure  8  de  la  planche  Xli  en  b.  On  voit  là  une  série  de  cou- 
ches de  cellules  vésicales  dont  les  plus  rapprochées  du  tissu 
conjonctif  /  sont  cylindriques,  souvent  avec  plusieurs  noyaux, 
tandis  que  les  plus  superficielles  6'  sont  aplaties.  On  peut 
voir  de  b  en  b'  la  grande  quantité  de  cellules  migratrices  qui 
existent  entre  les  cellules  pavimenteuses  soit  vivantes,  s'efii- 
lant  entre  ces  cellules  et  passant  entre  elles  pour  arriver 
jusqu'à  la  surface  du  revêtement,  soit  réduites  à  des  grains 
irréguliers,  arrondis  ou  irréguliors  de  nucléine. 

C'est  généralement  la  couche  de  cellules  la  plus  rappro- 
chée du  tissu  conjonctif  qui  présente  le  plus  de  figures  de 
division  directe  ou  indirecte  de  noyaux,  ce  qui  s'explique 
facilement  puisque  les  cellules  qui  s'implantent  sur  ce  tissu 
sont  plus  directement  en  contact  avec  les  sucs  nutritifs 
apportés  par  les  vaisseaux.  Cependant  on  voit  aussi  assez 
souvent  des  cellules  en  division  directe  ou  indirecte  au 
milieu  du  revêtement  épithélial. 

A  rintérieur  des  dépressions  ou  cavités  anfractueuses,  à 
surface  irrégulière,  souvent  papillaire,  tracées  par  le  trajet 
des  fils  on  trouve  toujours  soit  le  long  des  fils  entre  leurs 
brindilles,  soit  dans  les  cavités  voisines  des  fils,  mais  n'en 
contenant  pas,  une  grande  quantité  de  leucocytes  polynu- 
cléaires plus  ou  moins  mortifiés  et  granulo-graisseux  ou 
réduits  à  l'état  de  grains  de  nucléine. 

Ces  globules  blancs  qui  accourent  au  niveau  des  fils  et  à 
leur  pourtour  de  suite  après  l'opération  n'empêchent  nulle- 
ment le  processus  réparateur.  Ils  accompagnent,  comme  cela 
a  toujours  lieu,  la  coagulation  de  fibrine  et  précèdent  la 
formation  des  cellules  plasmatiques  et  la  fixation  des  cellules 
d'épithélium  à  la  surface  des  dépressions.  Mais  leur  migra- 
tion continue  pendant  quelques  jours  soit  dans  le  tissu  con- 
jonctif néoformé,  soit  dans  le  revêtement  épithélial,  pendant 
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tout   le  temps  de   l'activité   inflammatoire  du  processus. 

Du  7*"  au  13*"  jour  une  inflammation  de  Tépithélium  s'ob- 
serve également  sur  toutes  les  partîmes  du  revêtement  épithé- 
lial  nouveau  aussi  bien  au  niveau  de  la  muqueuse  recon- 
stituée que  le  long  du  trajet  des  fils.  Souvent,  au  milieu  des 
cellules  épithéliales  dont  les  couches  sont  épaisses,  on  ren- 
contre, sur  les  coupes,  en  outre  des  cellules  en  division 
directe  ou  indirecte,  de  petits  abcès  microscopiques,  carac- 
térisés par  une  lacune  sphérique  contenant,  au  milieu  de 
liquide,  quelques  globules  blancs  altérés  ou  des  débris  de 
nucléine  provenant  de  leur  destruction. 

Nous  avons  représenté  dans  la  figure  7  (planche  XII)  un 
de  oes  abcès  minuscules  contenu  dans  la  partie  superficielle 
du  revêtement  épithélique.  Sa  cavité,  très  régulière,  est 
limitée  par  des  cellules  d*épithélium  pour  la  plupart  apla- 
ties, n  contient  un  amas  de  granulations  de  nucléine  c, 
provenant  de  la  destruction  de  globules  blancs.  On  voit  ces 
derniers  ô,  é',  y,  passer  en  s'étirant  entre  les  cellules  épi- 
théliales voisines. 

Cette  prolifération  réellement  prodigieuse  de  cellules 
épithéliales  sur  la  surface  de  réparation  vésicale,  sur  les 
plis  et  végétation  qu'elle  présente  et  surtout  dans  les  trous 
et  trajets  de  fils,  à  une  très  grande  distance  et  suivant  tout 
leur  parcours,  donne  lieu  par  places  à  toute  l'apparence  des 
épithéliomes  pavimenteux  tubulés,  papillaires  ou  lobules. 
Les  enfoncements  tubulés  garnis  ou  même  remplis  d'épi- 
thélium  pavimenteux  que  nous  avons  représentés  à  de  faibles 
grossissements  en  m  figure  3,  en  m*  figure  6,  en  c,  rf,  en 
A,  dj  figure  5,  donnent  tout  à  fait  l'aspect  de  coupes  d'épi- 
théliome  pavimenteux.  L'examen  à  un  fort  grossissement 
confirme  cette  analogie  par  la  constatation  de  nombreuses 
cellules  en  division  directe  et  indirecte  et  par  la  présence 
de  cellules  très  volumineuses  parfois  avec  plusieurs  noyaux 
arborescents,  à  excroissances  multiples  et  des  cavités  en 
physalide  contenant  ou  non  des  globules  blancs  dans  leur 
intérieur.  Ces  dégénérescences  muqueuses  des  cellules  d'épi* 
thélium  sont  comparables  aussi  à  celles  des  épithéliomes. 

Nous  verrons  bientôt  que  des  plaies  analogues  de  l'in- 
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testin  et  des  trous  de  fils  peuvent  donner  lieu  à  des  multi- 
plications de  Tépithélium  cylindrique  intestinal  comparables 
aux  épithéliomes  à  cellules  cylindriques. 


m.   OCCLUSION  DE  LA   VESSIE  PAR  l'iNTESTIN  GRÊLE  ;   UNION  DE 

l'épithélium  vésical  avec  celui  DE  l'intestin 
(Expérience  de  R.  Marie.) 

La  facilité  de  la  migration  des  cellules  de  revêtement  le 
long  des  fils,  a  produit  de  très  curieuses  conséquences  dans 
une  expérience  de  M.  le  D*"  René  Marie. 

M.  le  D""  René  Marie,  préparateur  de  mon  laboratoire, 
après  avoir  excisé  la  calotte  supérieure  de  la  vessie,  avait 
comblé  la  perte  de  substance  par  une  anse  intestinale  et  il 
avait  uni  par  des  points  de  suture  la  tunique  musculaire 
de  l'intestin  avec  la  section  de  la  vessie.  Par  hasard,  Tai- 
guille  de  Reverdin,  passée  dans  Tintestin,  avait  touché  et 
lésé  la  muqueuse  de  l'intestin,  en  sorte  que  le  trajet  de  l'ai- 
guille et  du  fil  à  ligature  s'étendait  de  la  surface  de  la  mu- 
queuse intestinale  à  celle  de  la  vessie.  L'animal  ayant  été 
sacrifié  16  jours  après  l'opération,  le  trajet  de  ces  fils  était 
comblé  par  un  revêtement  de  cellules  cylindriques  du  côté 
de  l'intestin,  de  cellules  pavimenteuses  stratifiées  du  côté 
de  la  muqueuse  vésicale.  Ce  trajet,  présentant  le  long  de  son 
parcours  des  diverticules  irréguliers  et  des  saillies  papil- 
laires,  était  partout  tapissé  d'épithélium  épais.  La  lumière 
des  trajets  était  remplie  par  places,  de  globules  blancs,  de 
globules  rouges  et  de  cellules  détachées. 

Nous  avons  représenté,  avec  un  très  faible  grossissement, 
dans  la  figure  5  de  la  planche  XII,  une  coupe  comprenant 
toute  la  cicatrice  établie  entre  la  vessie  et  l'intestin.  La  sur- 
face de  la  muqueuse  vésicale  a  présente  un  revêtement 
épithélial  complètement  constitué  qui  s*enfonce  dans  les 
nombreuses  dépressions  c,  d,  A,  i  arborescentes,  en  forme  de 
feuilles  de  fougères  donnant  l'apparence  de  Tépithéliome 
pavimenteux. 

Le  trajet  du  fil  qui  avait  lié  la  vessie  à  l'intestin  était 
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venu  toucher  la  muqueuse  intestinale  b  dont  on  reconnaît 
la  structure  à  ses  villosités  o  et  à  ses  glandes  en  tube  6. 

Une  dépression  de  la  muqueuse  intestinale  s'observe  au 
milieu  de  sa  surface  dessinée  et  là,  la  couche  de  la  muscu- 
laris  mucosae  comme  celle  du  tissu  conjonctif  est  interrompue 
par  une  perte  de  substance  comblée  par  une  formation  nou- 
velle de  papilles  couvertes  de  cellules  cylindriques. 

Cette  dépression  de  la  muqueuse  intestinale  tapissée  de 
cellules  cylindriques  se  continue  en  m  (fig.  5),  avec  les 
cavités  anfractueuses  venues  de  la  vessie  et  présentant  un 
épithélium  pavimenteux  stratifié. 

Nous  avons  dessiné,  dans  la  figure  8,  le  mode  d'union 
de  Tépithélium  cylindrique  avec  Tépithélium  pavimenteux. 
Cette  union  se  fait  par  simple  contact  au  point  précis  /,  de 
nkl^  ce  sont  des  cellules  cylindriques  en  plusieurs  couches^ 
dont  la  plus  superficielle  a  est  riche  en  éléments  caliciformes  ; 
de  /  en  6  on  a  des  cellules  pavimentcuses  polyédriques,  dont 
les  plus  rapprochées  du  tissu  conjonctif  /  sont  cubiques  ou 
cylindriques,  souvent  à  plusieurs  noyaux,  les  couches 
moyennes  polyédriques  par  pression  réciproque  et  les  plus 
superficielles  b'  aplaties.  Les  cellules  pavimentcuses  sont 
simplement  unies  par  le  contact  avec  les  cellules  cylindri- 
ques, sans  qu'on  voie  aucune  transition  entre  elles.  Chaque 
revêtement  épithélique  conserve  donc  ses  caractères  propres 
à  leur  point  d'union,  ce  qui,  au  point  de  vue  de  Tanatomie 
générale,  a  bien  son  importance.  Beaucoup  de  noyaux  en 
division  directe  ou  indirecte  se  montrent  dans  ces  dépres- 
sions et  unions  muco-muqueuses. 

La  conservation  des  caractères  propres  de  deux  muqueuses 
unies  artificiellement  Tune  avec  Tautre  est  d'ailleurs  un  fait 
général  sans  exception.  Ainsi,  dans  nos  expériences  comme 
dans  celles  de  M.  Chaput  ou  à  la  suite  d'opérati'ons  chirur- 
gicales, nous  avons  vu  souvent  des  réunions  complètes, 
anciennes,  parfaites^  de  la  muqueuse  de  l'intestin  grêle  avec 
celle  du  gros  intestin,  de  l'estomac  avec  la  muqueuse  de 
l'intestin  grêle  ou  du  gros  intestin. 

Au  niveau  de  ces  réunions,  l'épithélium  superficiel,  les 
glandes,  les  villosités,  les  follicules  clos  conservent  exacte- 
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ment  les  caractères  de  la  muqueuse  normale  d'où  il-s  pro- 
viennent; Tunion,  tellement  intime  que  la  cicatrioe  a  près* 
que  disparu,  se  fait  brusquement  entre  les  cellules^  sans 
intermédiaire.  En  d'autres  termes,  un  segment  de  mitqveuse 
étant  uni  avec  une  muqueuse  de  structure  différente,  chacun 
des  segments  conserve  au  niveau  de  la  cicatrice  ses  carac- 
tères propres,  dans  son  revêtement  épithélique,  dans  ses 
glandes,  dans  la  disposition  de  ses  papilles  ou  de  ses  vilk^sités. 

Si  nous  nous  reportons  maintenant  à  la  figure  5,  nous 
ferons  remarquer  que  la  force  végétative  des  cellules  vési- 
cales  était  plus  manifeste  que  celle  des  cellules  cylindriques 
intestinales,  car  Tépithélium  vésical  tapissait  des  cavités 
jusqu'en  p,  dans  la  couche  musculaire  de  l'intestin.  H  en 
résultait  que  le  pseudo-épithéliome  pavimenteux  parti  de 
la  vessie  était  beaucoup  plus  étendu  que  le  pseudo-épithé- 
liome  à  cellules  cylindriques  parti  de  l'intestin  en  suivant 
les  trous  de  fils. 

Ces  faits  expérimentaux  nous  expliquent  comment  des 
parasites  quelconques  plus  ou  moins  volumineux  logés  dans 
des  dépressions  ou  des  ulcérations  des  muqueuses  peuvent 
être  entourés  en  grand  nombre  et  de  toutes  parts  par  des 
cellules  épithéliales  qui  sont  tout  à  fait  semblables  à  celles 
des  épithéliomes  et  semblablement  disposées. 

Que  devient  le  fil  de  catgut  placé  transversalement  au 
milieu  de  la  vessie  pour  la  partager  en  deux  cavités?  Il  se 
résorbe  insensiblement  et  finit  par  disparaître.  Mais  dans  cette 
évolution  il  se  rapproche  peu  à  peu  de  la  muqueuse  vésicale  ; 
il  peut  entrer  dans  la  cavité  de  la  vessie  et  être  en  partie 
éliminé  par  l'urine.  C'est  le  même  processus  que  nous  avons 
étudié  dans  un  précédent  mémoire  en  ce  qui  concerne  l'ure- 
tère. Le  catgut  coupe  et  détruit  successivement  dans  sa 
migration  le*  péritoine,  les  couches  musculaires  de  la  vessie, 
le  tissu  conjonctif  et  le  revêtement  muqueux  par  un  procédé 
inflammatoire,  par  un  ramollissement  des  tissus  avec  infil- 
tration de  nombreux  leucocytes;  il  laisse  à  son  voisinage  des 
cellules  géantes  et  un  tissu  cicatriciel.  Ainsi,  dans  une  de 
nos  vessies  tout  à  fait  réparée  et  distendue  par  l'urine,  la 
cicatrice  laissée  par  le  catgut  avait  la  direction  d'un  équateur 
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S0U6  la  fonne  d'une  eaillie  légère  et  dure  formée  dans  les 
€ouches  externes  du  réservoir  urinaire.  Lorsque  le  catgut 
arrive,  dans  cette  migration  de  dehors  en  dedans,  au  niveau 
du  tissu  conjonctif  sous-épithélial,  il  détermine  des  végéta- 
tions villenses  et  des  pHcatures  couvertes  de  nombreuses 
couches  d'épithélium. 

iV.  —   REMPLACEMENT  d'uKE  PARTIE  DE  LA  VESSIE  PAR  DE  LA  PEAU 

(Expérience  de  R.  Marie.) 

La  facilité  d'union  des  membranes  couvertes  d'un  revê- 
tement épithélique  très  différent  est  bien  mise  en  évidence 


FiQ.  2. 

Elle  *  CDMan^  d. 


par  l'expérience  dans  laquelle  M.  R.  Marie  a  remplacé  par 
de  la  peau  une  perte  de  substance  de  la  vessie  chez  le  chien. 
On  en  trouve  aussi  la  possibilité  dans  les  opérations  d'ex- 
strophie  de  la  vessie  chez  l'homme.  M.  René  Marie  avait 
opéré  un  chien  noir  dont  un  lambeau  de  peau  soigneuse- 
ment rasé,  retourné  en  conservant  autant  que  possible  sa 
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circulation  sanguine,  avait  été  fixé  par  des  points  de  suture 
aux  lèvres  de  Tincision  vésicale. 

L'opération  avait  très  bien  réussi ,  comme  le  montre  la 
coupe  de  la  muqueuse  vésico-cutanée  dessinée  ci-dessus. 

Cette  expérience,  dont  M.  René  Marie  a  communiqué  les 
résultats  à  la  Société  anatomique,  est  très  curieuse,  en  ce 
sens  que  toutes  les  couches  épidermiques  de  la  peau  étaient 
parfaitement  conservées,  les  papilles  cutanées  couvertes  .de 
leur  corps  muqueux  à  cellules  pigmentées,  les  divers  strates 
et  l'épiderme  corné  en  partie  détaché.  On  voyait  aussi  sur  les 
coupes  les  follicules  pileux,  des  poils  qui  avaient  poussé 
depuis  Topération  et  des  glandes  sébacées. 

Dans  la  couche  profonde  du  derme,  il  y  avait  des  faisceaux 
musculaires  cutanés  conservés.  A  la  limite  de  la  peau  et  de 
la  vessie,  dans  les  couches  profondes  et  superficielles  on 
constatait  les  traces  d'inflammation  cicatricielle  avec  des 
îlots  de  cellules  géantes. 

V.  INCLUSION  DU  GRAND  ÉPIPLOON  DANS  LA  VESSIE 

Pour  varier  nos  expériences  de  réparation  de  la  vessie, 
nous  avons  fait  d'abord  une  assez  longue  incision  sur  le 
globe  supérieur  de  la  vessie  et  nous  y  avons  fait  entrer  une 
lame  assez  volumineuse  du  grand  épiploon.  Après  quoi,  le 
pédicule  épiploïque  a  été  cousu  aux  bords  de  la  plaie  vési- 
cale. Ces  opérations,  dont  plusieurs  ont  été  faites  par  M.  Car- 
not,  d'autres  par  M.  René  Marie,  n'ont  réussi  qu'en  partie. 
En  effet,  bien  que  le  grand  épiploon  invaginé  dans  la  vessie 
continuât  à  recevoir  ses  vaisseaux  et  ne  fût  pas  séparé  d'eux, 
cependant,  pour  empêcher  le  passage  de  l'urine  dans  le 
péritoine,  il  était  nécessaire  de  serrer  un  peu  le  pédicule 
épiploïque  au  niveau  de  la  plaie  vésicale.  11  en  résultait  que 
la  partie  de  l'épiploon  insérée  dans  la  vessie  ne  possédait 
pas  une  irrigation  sanguine  ni  une  vitalité  suffisantes.  Aussi 
la  partie  invaginée  n'était-elle  pas  toujours  complètement 
recouverte  d'épithélium  vésical.  Nous  avons  eu  aussi  des 
accidents  d'infection,  probablement  parce  que  l'urine  du  chiea 
n'est  pas  absolument  aseptique. 


RÉGÉNÉRATION  CICATRICIELLE  DES  CAVITÉS  MUQUEUSES.  425 

Nous  avons  sacrifié  les  chiens  de  10  à  iS  jours  après 
l'opération.  Après  ouverture  de  la  vessie,  le  grand  épiploon 
se  montrait  comme  un  gros  bourgeon  saillant  dans  la  vessie, 
parfois  couvert  dans  sa  partie  saillante  d'une  couche  grisâtre, 
comme  pseudo-membraneuse  formée  de  fibrine  et  de  globules 
de  pus.  En  pareil  cas  il  n'y  avait  pas  de  réfection  de  la  mu- 
queuse sur  la  partie  de  l'épiploon  saillante  dans  la  vessie. 
Mais  toujours,  même  dans  les  faits  précédents,  il  y  avait  une 
réparation,  des  couches  épaisses  d'épithélium  vésical  à  la 
surface  du  pédicule  épiploïque,  au  point  où  son  tissu  se 
continuait  avec  la  paroi  de  la  vessie. 

La  figure  6  de  la  planche  XII  représente  la  coupe  de  la 
partie  rétrécie  du  pédicule  épiploïque  insérée  entre  les  deux 
lèvres  de  la  plaie  vésicale  8  jours  après  l'opération. 

Les  lettres  m  et  m' représentent  la  paroi  vésicale  ancienne 
à  laquelle  est  soudé  par  une  cicatrice  fibreuse  le  grand  épi- 
ploon Gy  qui  fait  dans  la  vessie  une  saillie  considérable  qui 
n'est  pas  représentée  ici.  Le  grand  épiploon  est  caractérisé 
à  ce  faible  grossissement  par  les  vésicules  adipeuses  et  son 
tissu  conjonctif  lâche  vascularisé. 

Ce  qu'il  y  a  de  plus  intéressant  dans  cette  figure,  ce  sont 
les  fentes  sinueuses  vm,  v'm  qui  séparent  la  vessie  du  pédi- 
cule du  bourgeon  épiploïque  qui  occupe  la  partie  centrale  du 
dessin.  Ces  fentes  minces  sont  irréguiières  du  côté  de  la 
vessie,  avec  des  dépressions  et  des  saillies  multiples  qui  leur 
donnent,  surtout  en  «W,  l'apparence  del'épithéliometubulé. 
11  y  a  là  plusieurs  couches  superposées  d'épithélium  pavi- 
menteux.  Cet  épithéliumse  continue  directement  avec  les 
mêmes  caractères  sur  le  pédicule  du  bourgeon  épiploïque  et 
même  parfois  sur  toute  sa  surface.  Mais  il  est  ou  aminci  ou 
absent  sur  le  bourgeon  saillant,  surtout  s'il  y  a  eu  de  la  sup- 
puration à  sa  surface  ou  une  couche  pseudo-membraneuse. 
Ses  cellules  épithéliales  ne  se  forment  ni  ne  s'appliquent  à 
la  surface  du  tissu  épiploïque  enflammé  ou  modifié  en  partie. 

YI.  DIVERSES  AUTRES  EXPÉRIENCES  FAITES  SUR  LA  VESSIE 

Nous  rapportons  diverses  autres  expériences  faites  sur  la 
vessie,   bien  |que  leurs  résultats  n'aient  pas  été  constants 
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et  que  nous  ayons  eu  souvent  de  l'infection  de  la  plaie. 

Nous  avons  d'abord  essayé  de  retourner  en  dehors  la 
partie  supérieure  de  la  vessie  après  sa  division  en  deux 
cavités.  Lorsque,  la  cavité  divisée  en  deux  par  une  liga- 
ture médiane,  la  calotte  supérieure  était  réséquée  (voir 
fig.  3,  p.  427,  C),  nous  rabattions  le  bord  de  la  cupule  //, 
de  manière  à  Tamener  en  contact  avec  la  paroi  de  la  vessie 
et  nous  Ty  fixions  par  des  points  de  suture.  Nous  voulions 
voir  ce  que  deviendrait  l'épithélium  de  la  vessie  retournée 
en  contact  direct  avec  le  péritoine. 

Nous  avons  tenté  deux  expériences  pour  savoir  ce  que 
devient  un  lambeau  de  la  vessie  séparé  tout  à  fait  de  Forgane 
et  abandonné  dans  le  péritoine. 

Dans  ce  but,  nous  commencions  d  abord  par  provoquer 
une  vascularisation  nouvelle  entre  le  grand  épiploon  et  le 
globe  supérieur  de  la  vessie  en  cousant  la  membrane  à  For- 
gane  urinaire  (D^  iig.  3).  Dans  une  seconde  opération,  on 
serrait  transversalement  le  milieu  de  la  vessie  par  une  liga- 
ture de  la  vessie,  on  enlevait  le  globe  supérieur  de  ce  réser- 
voir attenant  déjà  au  grand  épiploon  et  nourri  par  ses  vais- 
seaux et  on  éloignait  autant  que  possible  ce  lambeau  vésicai 
de  la  vessie  (Ë,  fig.  3). 

Malgré  cette  précaution,  sur  deux  expériences  faites 
comme  ci-dessus,  le  lambeau  vésicai  supérieur  est  venu 
s*accoler  à  nouveau  à  la  partie  réséquée  de  la  vessie.  Lorsque 
le  chien  a  été  tué,  c'est-à-dire  un  mois  après  l'opération,  la 
vessie  présentait  deux  cavités  superposées  communiquant 
entre  elles  :  une  cavité  supérieure  représentant  le  lambeau 
séparé  qui  s'était  transformé  en  une  cavité  arrondie  commu- 
niquant par  une  fistule  étroite  avec  la  vessie  laissée  en  place 
(F,  fig.  3).  Cette  dernière  présentait  elle-même  un  rétrécisse- 
ment médian  dû  à  la  constriction  du  catgut.  Celui-ci  cepen- 
dant avait  cédé,  de  façon  que  les  deux  cavités  inférieures 
communiquent  aussi  entre  elles  (G,  fig.  3). 

Dans  notre  seconde  expérience  du  môme  ordre,  le  lam- 
beau vascularisé  d'abord  par  le  grand  épiploon  puis  détaché 
ne  s'était  pas  réuni  à  la  vessie.  Il  en  était  resté  éloigné. 
Lorsque  le  chien  fut  tué,  c'est-à-dire  70  jours  après  l'opéra- 
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tioû,  la  vessie  était  parfaitement  refaite,  bien  cicatrisée;  un 
des  fih  était  entouré  de  sels  calcaires. 

La  calotte  vésicale  réséquée  et  abandonnée  dans  le  ventre 


u 


u 


H 


Fio.  3. 

C.  vessie  dont  le  segment  sapériear  est  renversé. 

0.  ressie  dont  le  segment  supérieur  est  lié  au  grand  épiploon . 

F-,  >éparation  de  ce  segment. 

^,  vesKie  dont  lo  segment  supérieur  séparé  d'abord  s'est  ressoudé  ensuite  à  ce  réservoir 

arinaire. 
0,  TMsie  trilobée  par  la  soudure  du  segment  supérieur  LS  et  par  la  ligature  médiane  au 

catgut.    * 
B,  segment  supérieur  isolé  transformé  en  un  kyste  suppuré. 


s'était  fermée  de  toutes  parts  en  forme  d'une  petite  sphère 
adhérente  à  Tépiploon  et  contenant  un  liquide  qui  était  du 
pus.  Il  y  avait  eu  par  conséquent  un  léger  degré  d'infection 
dans  ce  cas  (H,  fig.  3). 
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Nous  avons  essayé  aussi  de  curetter  la  vessie  en  enlevant 
sa  muqueuse  y  de  la  toucher  au  nitrate  d'argent  pour  étudier 
son  mode  de  réparation,  mais  nous  n'avons  pas  obtenu  de 
résultat  digne  d'être  noté. 

VU.    —  OPÉRATIONS  SUR  LA  VÉSICULE  BILIAIRE 

Les  deux  premières  opérations  d'ouverture  avec  renver- 
sement en  dehors  de  la  vésicule  biliaire  ayant  pleinement 
réussi,  et  s'étant  terminées  par  une  réparation  cicatricielle 
complète  de  cette  cavité,  nous  les  avons  publiées  dans  la 
séance  du  28  décembre  1896  de  l'Académie  de  médecine. 
Dans  ces  deux  premières  expériences,  chez  le  chien,  après 
avoir  ouvert  le  ventre  et  lié  préalablement  le  canal  cystique 
au-dessus  de  la  vésicule,  nous  avons  ouvert  cette  dernière  à 
sa  face  inférieure  libre,  sur  toute  sa  longueur  de  son  extrémité 
renflée  à  son  col.  La  bile  contenue  dans  la  cavité  était  pompée 
avec  des  tampons  de  ouate  stérile.  Le  sang  était  arrêté  avec 
un  peu  de  gélatine.  On  faisait  en  sorte,  au  niveau  du  col  de 
la  vésicule,  de  ne  pas  lier  les  vaisseaux  qui  s'y  rendent. 

La  vésicule  ouverte  et  séparée  en  deux  valves  était 
retournée  et  maintenue  retournée  par  des  fils  de  suture  pas- 
sant entre  le  foie,  au-dessus  de  la  vésicule,  et  la  membrane 
externe  de  celle-ci.  La  face  inférieure  du  foie  était  ainsi  en 
contact  avec  les  cellules  cylindriques  de  la  muqueuse  vési- 
culaire. 

Ces  deux  chiens,  sacrifiés  l'un  25  jours,  l'autre  28  jours 
après  l'opération,  présentaient  des  lésions  identiques  qui 
sont  figurées  à  de  faibles  grossissements  dans  les  figures  1  de 
la  planche  XI,  et  dans  la  figure  4  intercalée  page  429. 

Sur  une  coupe  comprenant,  comme  la  figure  4  (page  429), 
la  surface  du  foie  g,  g  et  toute  la  section  transversale  de  la  vé- 
sicule, on  voit  que  cette  cavité  muqueuse  a  changéMe  place. 
Elle  n'est  plus  saillante  et  libre  dans  le  sillon  qui  sépare  deux 
lobes  hépatiques.  Elle  est  au  contraire  enfoncée  profondé- 
ment et  les  deux  lobes  voisins  se  sont  reformés  au-dessous 
d'elle  en  s*unissant  entre  eux  par  une  longue  cicatrice 
linéaire  ci.  Cette  cicatrice  linéaire,  très  solide  après  25  jours. 
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unit  par  du  tissu  fibreux  vuscularisé  deux  feuillet»  opposi^s 
de  la  capsule  de  Glîs- 
son.  Elle  est  de  plus 
consolidée  par  une  ad- 
hérence du  grand  épi- 
ploon  e,  uni  aux  deux 
extrémités  ff,  g'  avecla 
capsule  glissonnienne . 

Cet  enfouisse- 
ment, cette  rétraction 
de  la  vésicule  biliaire 
enflammée  ou  touchée 
par  une  plaie,  est  très 
remarquable,  aussi 
bien  que  constant. 
Nous  l'expliquerons 
bientôt. 

Lorsqu'on  exami- 
ne, avec  le  faible  gros- 
sissement de  la  figure 
4,  la  partie  inférieure 
dudessîn,onvoitla  vé- 
sicule biliaire  complè- 
tement reconstituée. 
Celle-ci  s'est  refaite 
partout  avec  ses  plis 
et  villosités,  avec  du 
tissu  conjonctif  péri- 
phérique épais  qui  se 
continue  avec  celui  du 
foie  et  aussi  avec  la 
cicatrice  ci  qui  unîties 
deux  lobes  et  éloigne  p,a.  4. 

la  vésicule  de    la    sur-        c,  c.v>Md<ibTri)icu1.r<coD>tilu«<i,<loDiL.niaqneiis* 

face  hépatique.  ^^TTm'lZT^""^'"  p'7'""' °™i"- '■ 

r        ^  Lrou  du  fit,  Bilué  au  Diveau  do  la  partie  roloiup^e. 

La    figure  1     de     la               ^"^  pr*a«nle  Amxgns  bourrelols;   ci,  cicatrice 

,          ,  liQimiro  uniuanl  loi  d«ni  partiel  du  foie  qui  re 

plancne      AI  montre               couïmat  la  v«iicule  et  complateul  laoritiS;  e. 

aussi  une  vésicule  bi-         ?^ïî»  =  *  u°âÔ"î'"^oii«îi'B!""'""""^'''" 
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liaire  canine  tout  à  fait  réparée  qui  avait  été  ouverte  en  long 
et  renversée  en  dehors.  Elle  est  entourée  de  lobules  hépa- 
tiques /,  /,  /.  La  cavité  c  montre  à  sa  surface  les  plis  et  les 
villosités  v;  le  tissu  de  la  muqueuse  est  épais  surtout  aa 
point  m  qui  répond  à  la  cicatrice  la  plus  épaisse  au  niveau 
du  retournement. 

La  figure  2  de  la  planche  XI  est  destinée  à  donner  les 
détails  de  structure  des  plis  et  villosités.  Leur  tissu  fonda- 
mental mince,  vascularisé,  présente  une  ou  plusieurs  cou- 
ches de  cellules  cylindriques  très  régulières.  Ces  cellules 
sécrètent  toutes  un  filament  de  mucus  qui  vient  se  coaguler 
en  m  au  milieu  des  espaces  interpapillaires.  Ce  mucus^  mêlé 
à  du  sangy  est  rouge,  épais,  dur,  dense  comme  un  calcul, 
très  difficile  à  couper  au  rasoir.  C'est  évidemment  ce  mucus 
et  le  sang  qui  deviendraient  l'origine  de  calculs  s'il  s'en  déve- 
loppait dans  la  vésicule  ainsi  altérée. 

Ainsi  nous  avons  débuté  par  deux  succès,  par  deux  cica- 
trisations complètes  de  la  vésicule  biliaire  et  par  une  recon- 
stitution absolue  de  sa  cavité.  Mais  on  n'est  pas  toujours 
aussi  heureux.  D'abord  les  chiens  opérés  souffrent  toujours 
pendant  24  heures;  ils  se  tordent,  poussent  des  cris  plaintifs 
lorsqu'ils  reviennent  de  l'hébétude  où  les  avaient  mis  l'injec- 
tion d'atropomorphine  et  l'inhalation  du  chloroforme.  On 
dirait  qu'ils  ont  une  colique  hépatique.  Il  est  probable  que 
la  ligature  du  canal  cystique  est  la  cause  de  cette  souffrance 
qui  d'ailleurs  diminue  après  24  heures  et  ne  se  prolonge  que 
peu  de  jours. 

Postérieurement  à  ces  deux  expériences,  nous  en  avons 
fait  deux  autres  pour  étudier  les  premières  phases  de  la  ré- 
paration de  la  vésicule  biliaire  après  une  simple  section, 
sans  retournement  de  sa  paroi.  Nous  avons  sacrifié  ces  chiens 
l'un  trois  jours,  l'autre  quatre  jours  après  l'opération.  Cette 
dernière  avait  consisté  dans  l'ouverture  médiane  et  lon^- 
tudinale  de  la  vésicule,  après  ligature  du  canal  cystique.  On 
n'avait  pas  réuni  avec  des  fils  les  bords  de  la  section  de  la 
vésicule  et  la  plaie  avait  été  abandonnée  aux  seules  forces 
de  la  nature. 

A  l'autopsie  du  premier  chien,  trois  jours  après  l'opéra- 
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lion,  un  épanchement  de  sang  coagulé  existait  au  niveau 
de  la  plaie,  les  deux  lobes  de  foie  voisins  s'étaient  rapprochés 
et  le  grand  épiploon  fermait  cet  hématome  du  côté  du  péri- 
toine. Nous  avons  fait  durcir  toute  la  pièce  pour  en  faire  des 
coupes.  Sur  les  coupes  perpendiciilaires  à  la  surface  du  foie 
et  au  grand  axe  de  la  vésicule  et  passant  au  milieu  de  la 
pièce,  on  voyait  un  infundibulum  allant  de  la  surface  du 
foie  au  fond  occupé  par  la  vésicule.  Du  côté  de  la  surface, 
cette  cavité,  remplie  de  sang  coagulé,  était  limitée  de  chaque 
côté  par  le  foie  ;  à  son  tiers  supérieur  commençait  la  vési- 
cule qui  en  formait  la  membrane  interne  dans  tout  le  reste 
de  son  étendue.  La  vésicule  était  plissée  et  présentait  même 
de  grandes  plicatures  irréguliëres,  car  elle  était  revenue  sur 
elle-même.  On  trouvait  du  sang  et  de  la  fibrine  dans  Tinté- 
rieur  de  la  vésicule  et  tout  autour  d'elle  avec  des  signes 
manifestes  d'inflammation.  Dans  la  partie  la  plus  rétrécie  de 
la  vésicule  du  côté  de  la  section,  ses  deux  parois  étant  pres- 
que au  contact,  séparées  seulement  par  un  peu  de  fibrine  et, 
là  où  devait  se  faire  la  cicatrice,  on  voyait  déjà  de  grandes 
cellules  plasmatiques  pénétrer  de  chacune  des  parois  opposées 
de  la  membrane  conjonctive  de  la  vésicule,  dans  la  fibrine. 
C'était  déjà  le  début  du  tissu  cicatriciel.  Les  cellules  cylin- 
driques superficielles  de  la  muqueuse  vésiculaire  étaient 
mortifiées  en  grande  partie  par  leur  contact  avec  le  sang. 

Lorsque  les  coupes  passaient  aux  extrémités  de  l'ovoïde 
vésiculaire,  on  avait  une  coupe  de  la  vésicule  biliaire  revenue 
sur  elle-même,  mais  normale  et  sans  trace  de  cicatrice. 

Les  sections  de  la  vésicule  opérée  depuis  quatre  jours 
nous  ont  montré  des  lésions  analogues,  avec  une  réparation 
cicatricielle  un  peu  plus  avancée. 
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EXPLICATION   DES   PLANCHES 


Planche  XI. 

Fio.  1.  —  Coupe  transversale  de  la  vésicule  biliaire  d'an  chien,  examinée 
28  jours  après  Topération,  réparée  après  avoir  été  ouverte  en  lon^  et  ren- 
versée en  dehors.  Elle  est  entourée  partout  par  des  lobules  hépatiques  ^  f,  f. 

(Qroasissement  de  It  diamètres). 

c.  Cavité  de  la  yéticale  reconstituée  complètement  et  présentant  partout  des 
plis  et  des  yiUosités  o.  Le  tissa  de  la  muqueuse  est  entouré  de  tissu  conjonctif 
plus  abondant  au  point  où  la  muqueuse  a  été  retournée  en  m  et  au  point  coupé 
qui  est  le  siège  d'un  tissu  de  cicatrice  t  qui  répond  à  la  section  longitudinale  de 
la  vésicule. 

Fio.  2.  —  Elle  représente  à  un  grossissement  de  250  diamètres  trois  des  plis 
de  la  surface  de  la  vésicule,  figurés  en  v  dans  la  figure  précédente. 

Ces  plis  sont  formés  par  une  mince  travée  de  tissu  conjonctif  vascularisé  f, 
tapissée  de  chaque  côté  de  cellules  cylindriques  c,  c.  Les  cavités  de  ces  plicatures 
sont  remplies  de  mucus  m,  m,  dense,  sécrété  par  les  cellules,  de  telle  sorte  qu'on 
Yoit  souvent  un  filament  unique  sortir  de  chacune  d'elles  pour  s'unir  aux  filaments 
aualogues  en  une  masse  centrale  et  compacte.  —  <f.  Coupe  transversale  de  l'une 
de  ces  cavités. 

PiG.  3.  —  Partie  supérieure  de  la  vessie  qui  s'est  reformée  complètement 
huit  jours  après  son  ablation. 

«,  »,  Surface  de  la  vessie  ancienne  ;  la  surface  de  la  cicatrice  tout  à  fait  ré- 
parée et  couverte  partout  de  nombreuses  couches  d'épithélium  stratifié  est  végé- 
tante  et  papillaire  avec  de  grandes  dépressions  irrégulières,  comme  en  m.  En  /, 
il  existe  une  partie  de  catgut  avec  lequel  on  avait  fait  la  suture.  Le  trou  du  fll  est 
marqué  par  une  dt^pression  vide  a.  Le  passage  du  fil  est  tapissé  lui-même  do 
cellules  épithélialos. 

10.  4.  —  Elle  représente  un  bord  de  la  fente  laissée  par  le  passage  du  fil  à 
un  fort  grossissement  et  les  cellules  épithéliales  de  nouvelle  formation  qui 
le  tapissent. 

g.  Tissu  conjonctii  contenant  aussi  des  leucocytes.  —  A.  h.  Couche  épithéliale 
basale  adhérante  au  tissu  conjonctif  et  d'od  partent  d'autres  cellules  épithéliales 
allongées  c.  </,  6  qui  vont  presque  sur  la  surface  du  fll. 


Planche  XII. 

Fio.  5.  —  Union  de  la  muqueuse  de  la  vessie  avec  la  muqueuse  de  l'intestin 
grêle  chez  un  chien,  suivant  le  trajet  d'un  fll  de  suture  placé  entre  ces  deux 
cavités  (très  faible  grossissement). 

a.  Surface  de  la  vessie  au  niveau  de  l'ablation  d'une  partie  de  la  muqueuse . 
La  perte  do  substance  a  été  réparée  et  elle  présente  des  végétations  et  des  en- 
foncements profonds  irréguliers  a,  cd,  Ai,  donnent  tout  À  fait  l'apparence  d'un 
épithéliome  à  cellules  pavimenteuses. 

è.  Surface  de  l'intestin  grêle  avec  ses  glandes  en  tube.  En  o.  on  voit  des  vil> 
losités  au-dessous  de  la  couche  des  glandes  tubulaires;  ^  tissu  conjonctif  aous- 
muqueux. 
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m,  Point  d'union  des  cellnles  pavimentenses  yennes  de  la  vessie  avec  les 
cellules  cylindriques  venues  de  l'intestin.  Cette  union  est  représeutëo  dans  la  fi- 
gure 8  avec  un  plus  fort  grossissement. 

p,  d.  Cavités  laissées  le  long  du  fil  et  tapissées  de  cellules  pavimenteuses. 

Pio.  6.  —  Résultat  de  l'opération  consistant  à  inclure  le  grand  épiploon  dans 
la  vessie,  chez  le  chien,  huit  jours  après  l'opération. 

a,  Grand  épiploon  avec  ses  vésicules  adipeuses  a  ot  ses  veines  b  forment  un 
un  gros  bourgeon  saillant  dans  la  vesslo.  Il  est  limité  de  chaque  côté  de  la  coupe 
en  V  et  o'  par  une  longue  rainure  tapissée  du  côté  de  la  paroi  de  la  vessie  aussi 
bien  que  du  côté  do  grand  épiploon  par  un  épithélium  stratifié  vésical.  Ce  rsvè- 
tement  épithélial  tapisse  toutes  les  saillies  et  nombreuses  dépressions  m,  m'.  De 
v'  à  m'  on  voit  une  formation  considérable  de  cellules  épithéliales  donnant  l'appa- 
rence des  dépressions,  tubes  et  lobules  des  épithéliomes  pavimenteux. 

FiG.  7.  —  Ahcès  microscopique  contenu  dans  la  couche  superficielle  du  revê- 
tement épithélial  au  niveau  de  la  réparation  de  la  vessie. 

a.  Cellules  épithéliales  ;  ô,  6',  g,  cellules  lymphatiques  migratrices  entre  les 
cellules  d'épithélium. 

e.  Cavité  du  petit  abcès  contenant  un  amas  de  granulations  de  nudéine  pro- 
venant des  globules  blancs. 

Fio.  8.  —  Union  de  l'épithélium  cylindrique  de  Tintestin  avec  l'épithéllum 
pavimenteux  de  la  vessie  au  niveau  du  point  représenté  en  m  dans  la 
figure  5. 

t.  Tissu  conjonctif  basai  infiltré  de  globules  blancs. 

n.  Cellules  cylindriques,  d'origine  intestinale,  À  plusieurs  couches  dont  les 
plus  superficielles  a,  a,  sont  caliciformes  ;  ô,  cellules  pavimenteuses  venues  de  la 
vessie,  dont  les  plus  superficielles  b'  sont  aplaties. 

/,  Plan  d'union  des  cellules  cylindriques  et  pavimenteuses. 

p.  Cellules  migratrices  entre  les  cellules  pavimenteuses. 


VI 

DE    L'ACTION    DO   FORMOL 
SCR   LES   GLOBULES  ROUGES  DU  SANG 

Par  le   D'   G.    liA.RGA.HO 

Ancien  interne  deit  hôpitaux. 

(travail    du     LABORATOnW     D'KISTOLOGIB     DU    COLL^QB    DB    FRAKCB) 


Le  formol  (formaldéhyde,  aldéhyde  formique,  formaline, 
formalose)  est  une  solution  de  formol  gazeux  dans  ralcool 
méthylique  à  40  p.  100.  Il  a  été  employé  par  J.  Blum  en 
1893^  comme  liquide  conservateur  dies  animaux  et  de  leurs 
organes  ^  F.  Blum  s'en  servit  ensuite  pour  durcir  les  coupes 
histologiques  ^  11  démontra  Faction  conservatrice  que  le 
formol  exerce  sur  les  cellules  et  les  noyaux  des  animaux  et 
des  végétaux,  ainsi  que  sur  les  microbes,  dont  il  permet  la 
coloration.  En  même  temps  il  remarqua  que,  dans  les  coupes 
traitées  par  ce  réactif,  la  couleur  et  la  forme  des  hématies 
ne  subissaient  aucune  altération  ^ 

Benario  Ta  appliqué  le  premier  à  la  fixation  des  prépara- 
tions sanguines  étalées  sur  lames  ^. 

Engel  iixe  le  sang  avec  une  solution  au  1/10  dans  Talcool 
absolu,  qu'il  fait  agir  pendant  quelques  minutes  ^. 

Nous  avons  de  notre  côté  étudié  expérimentalement  l'ac- 
tion du  formaldéhyde  sur  les  globules  rouges,  et  comme  ses 

1.  J.    Blum,    Formol   als    Konservierungsmiltel  (Vorlâufige   Mitlheilung, 
Zoologischer  Anzeiger,  1893,  n"  434). 

2.  F.  Blum,  Der  Formaldehyd  als  flartungsmittel  [Zeitschrift  fUr  wissen- 
schafUiche  Mikroskopie^  t.  X,  1893,  p.  314;. 

3.  F.  Blum,  Anatomischer  Anzeiger,  vol.  IX,  n*  7). 

4.  Benarto,  Noch  einmal  die  Leucocytenschatten,  Klein*s  Deutsche  medici- 
nische  Wochenschrift^  1894,  p.  572). 

5.  C.    S.   Engel,    Leitfaden    zur   klinischen    Untersuchung    des   Blutes, 
Berlin,  1898. 


ACTION  DU  FORMOL  SUR  LES  GLOBULES  ROUGES  DU  SANG.    435 

propriétés  le  rendent  très  avantageux  dans  l'examen  clinique 
du  sang,  nous  croyons  être  utile  en  publiant  les  résultats 
que  nous  avons  obtenus. 

Nos  recherches  ont  été  faites  suivant  les  méthodes  tradi- 
tionnelles du  Collège  de  France,  auxquelles  nous  avons  été 
initié  par  leur  propre  créateur,  M.  Malassez.  Nous  nous  fai- 
sons un  devoir  de  lui  témoigner  notre  gratitude  pour  ses 
savants  conseils,  et  pour  la  bienveillance  dont  il  nous  a 
honoré. 

Pour  vérifier  les  propriétés  fixatrices  du  réactif,  nous 
l'avons  fait  agir  en  vapeurs  et  en  solutions  de  titres  différents, 
pendant  un  temps  variable,  sur  des  préparations  desséchées 
et  étalées  sur  lames  et  lamelles.  Le  sang  mélangé  avec  ces 
solutions  a  été  constamment  examiné  dans  la  chambre  humide 
de  Ranvier,  et  déposé  dans  des  pipettes  fermées.  Après  un 
séjour  plus  ou  moins  prolongé  dans  les  pipettes,  nous  avons 
pratiqué  des  numérations  et  des  mensurations  successives 
à  des  intervalles  de  plus  en  plus  éloignés,  pour  nous  rendre 
ainsi  compte  de  l'étendue  des  propriétés  conservatrices  du 
formaldébyde. 

A .  Lorsqu'on  met  des  vapeurs  de  formol  en  présence  du 
sang  desséché,  on  obtient  la  fixation  des  hématies  au  bout 
d'une  ou  deux  minutes.  Les  préparations  ainsi  faites  ne 
peuvent  cependant  être  utilisées,  car  le  sérum  sanguin  se 
coagule  en  grumeaux  qui  résistent  au  lavage,  même  prolongé 
pendant  15  minutes.  Au  bout  de  20  minutes  les  taches  qu'ils 
forment  disparaissent,  mais  en  même  temps  que  les  globules, 
lesquels  sont  dissous  par  l'eau. 

Le  formol  liquide  pur  fixe  instantanément  sans  faire  des 
grumeaux,  mais  de  même  qu'après  l'action  de  ses  vapeurs, 
les  globules  ne  prennent  pas  les  matières  colorantes  ;  c'est  à 
peine  si,  au  bout  d'une  demi-heure,  l'éosine  leur  imprime 
une  légère  teinte  rose  très  pâle. 

En  solution  aqueuse  le  formaldébyde  ne  fixe  pas  les  élé- 
ments figurés  du  sang. 

Les  solutions  alcooliques  fixent  en  diverses  proportions. 
Avec  celle  au  5',  on  peut  déjà  produire  une  coloration  suf- 
fisante quoique  très  pâle.  La  solution  au  10®  est  la  meilleure, 
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mais  même  avec  celle  au  15*  on  peut  obtenir  de  bonnes 
colorations. 

La  bonne  teinte  dépend,  du  reste,  autant  du  titre  de  la 
solution  fixatrice  que  du  temps  pendant  lequel  agissent 
celle-ci  et  la  matière  colorante.  Si  on  laisse,  par  exemple, 
la  première,  plus  de  15  minutes  sur  la  préparation,  l'affinité 
pour  Téosine  diminue. 

Nous  supprimons  les  détails  de  nos  essais  et  de  nos  tâton- 
nements pour  arriver  au  procédé  qui  donne  les  meilleurs 
résultats  :  Solution  de  formol  au  dixième  dans  Talcool  ab- 
solu. La  déposer  sur  la  lame  de  façon  à  la  baigner  dans  toute 
son  étendue.  Laisser  10  minutes  au  bout  desquelles  on 
égoutte.  A  ce  moment,  la  surface  présente  un  léger  aspect 
huileux.  Laver  dans  Teau  distillée  jusqu'à  sa  disparition, 
verser  Téosine  sans  essuyer,  et  la  laisser  de  15  à  20  minutes 
(solution  alcoolique  mère  au  dixième  dont  on  fait  une 
seconde  solution  aqueuse  au  dixième).  Faire  sécher  sans 
essuyer,  et  monter  au  baume. 

Avec  le  procédé  de  Benario  on  obtient  aussi  de  très  belles 
préparations.  Il  emploie  une  solution  aqueuse  mère  au 
dixième,  avec  laquelle  il  fait  chaque  fois,  et  au  moment 
même  de  s'en  servir  une  solution  alcoolique  au  dixième.  Il 
laisse  cette  dernière  une  minute  sur  la  préparation  et  colore 
sans  essuyer. 

M.  R.  Wurtz  nous  a  communiqué  un  procédé  de  colo- 
ration qui  lui  est  personnel,  et  dont  nous  avons  contrôlé  la 
supériorité.  Il  emploie  le  réactif  suivant  : 

Solution  saturée  d'éosine  à  Veau 90  ce. 

Formol 40  ce. 

Avec  ce  mélange,  on  obtient  une  coloration  immédiate^ 
non  seulement  des  hématies,  mais  des  micro-organismes. 

B.  La  fixation  des  globules  est  plus  complète  quand  on 
mélange  le  formol  avec  le  sang  frais.  Seules  les  solutions 
aqueuses  ont  une  action  très  limitée.  Elle  ne  se  manifeste 
qu'autant  que  le  formol  empêche  l'eau  d'attaquer  les  glo- 
bules, et  cesse  dès  qu'on  dépasse  un  sixième.  Les  hématies 
augmentent  de  volume,  se  gonflent,  pâlissent  et  disparais- 
sent peu  à  peu.  La  solution  au  onzième  les  détruit  toutes  au 
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bout  d'un  quart  d'heure  ;  avec  celle  au  vingtième,  leur  des- 
truction est  instantanée. 

Si  au  lieu  d'eau  on  emploie  le  sérum  Malassez  (sulfate  de 
soude  D.  1  020)  on  obtient  une  fixation  absolue.  Les  globules 
se  conservent  quelles  que  soient  les  proportions  du  mélange, 
et,  lorsqu'on  fait  des  numéraiions  successives,  on  les  retrouve 
immuables  au  bout  de  3  mois.  Nous  ne  les  avons  pas  suivis 
plus  longtemps,  mais  tout  indique  que  leur  conservation  est 
définitive. 

Le  pouvoir  fixateur  du  formol  cesse  lorsque  la  dilution 
est  trop  considérable.  Il  commence  à  s'affaiblir  dans  celles 
au  1/500,  et  dans  celles  au  i/2000,  les  globules  disparaissent 
totalement  au  bout  de  8  jours. 

Nous  ne  saurions  trop  insister  sur  l'utilité  de  l'associa- 
tion du  formaldéhyde  et  de  la  solution  au  sulfate  de  soude. 
Le  sérum  Malassez  pur  conserve  parfaitement  la  forme  et 
les  dimensions  moyennes  des  hématies,  mais  il  ne  doit  pas 
être  laissé  longtemps  en  contact  avec  elles,  car  il  finit  par  les 
dissoudre,  circonstance  qui  le  rend  d'ailleurs  précieux  pour 
mesurer  leur  degré  de  résistance.  Lorsqu'elles  sont  très  vul- 
nérables, comme  dans  les  anémies  pernicieuses,  on  les  voit 
disparaître  pendant  la  numération,  inconvénient  auquel  on 
s'oppose  par  l'addition  du  formol.  C'est-à-dire  que  le  meilleur 
est  d'employer  le  sulfate  de  soude  pur,  pour  faire  des  numé- 
rations rapides,  lorsque  le  sang  n'est  pas  altéré,  et  pour 
étudier  la  résistance  globulaire,  et  de  le  mélanger  au  formol 
lorsque  le  sang  est  vulnérable,  et  qu'on  a  besoin  de  pratiquer 
des  énumérations  successives  et  à  de  longs  intervalles. 

La  solution  de  chlorure  de  sodium  formolée  est  aussi  un 
liquide  conservateur  de  premier  ordre.  Les  mélanges  san- 
guins enfermés  dans  les  pipettes  nous  ont  donné  les  mêmes 
résultats  que  le  sulfate  de  soude.  Nous  avons  compté  les 
globules  jusqu'au  45®  jour  sans  avoir  constaté  de  diminution 
de  nombre. 

C.  Le  titre  de  la  solution  à  employer  n'est  pas  indifférent, 
car,  en  outre  de  sa  propriété  fixatrice,  le  formol  possède  celle 
de  déformer  les  hématies.  A  l'état  de  pureté  il  les  déforme 
presque  totalement.  Cette  action  est  indépendante  de  son 
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acidité,  ainsi  qu'on  peut  s'en  assurer  en  le  neutralisant. 
Sous  son  influence,  les  globules  se  ratatinent  et  prennent  la 
forme  de  petits  pelotons.  Par  l'hydratation  le  nombre  des 
déformés  diminue  et  leur  altération  devient  partielle.  Ils  se 
déplissent  et  apparaissent  garnis  de  petits  points  mai^inaux 
entre  lesquels  les  bords  se  renversent  et  perdent  leur  con- 
vexité. C'est  dans  la  solution  aqueuse  au  cinquième  et  au 
sixième  qu*on  observe  le  plus  de  globules  inaltérés. 

Avec  le  sulfate  de  soude,  des  déformations  analogues  se 
produisent  et  même  dans  un  mélange  aux  2  millièmes  on 
trouve  çà  et  là  quelques  globules  altérés,  mais  on  arrive  à 
constituer  une  solution  sans  effet  déformateur.  Elle  n'est  pas 
la  même  pour  tous  les  formols,  car  ils  présentent  de  légères 
différences,  mais  avec  un  formol  frais  la  solution  optîma  est 
celle  au  centième,  et  une  fois  préparée  elle  se  conserve  peut- 
être  mieux  que  le  formaldéhyde  liquide  pur. 

Avec  le  chlorure  de  sodium  le  mélange  le  plus  favorable 
est  constitué  par  1  gramme  de  formol  dans  une  solution 
allant  du  1/88  au  1/100.  Dans  d'autres  proportions  le  chlo- 
rure de  sodium  formolé  conserve  aussi  bien  les  globules  san- 
guins, mais  ils  deviennent  granuleux . 

D.  Nous  avons  recherché  aussi  si,  en  dehors  des  défor- 
mations précédentes,  les  solutions  opiima  exerçaient  une 
action  sur  les  diamètres  des  globules.  Dans  ce  but  nous 
avons  pratiqué  des  mensurations  comparatives  des  globules 
desséchés^  d'une  part,  et  d'autre  part  avec  le  sérum  pur  et 
formolé.  Nous  avons  mesuré  des  séries  de  200  globules  que 
nous  avons  classés  suivant  leurs  diamètres,  pour  nous  rendre 
compte  de  l'échelonnement  réciproque  des  différents  groupes. 

On  peut  constater  ainsi  que  dans  les  préparations  sèches 
la  moyenne  est  plus  élevée  que  dans  le  sulfate  de  soude,  et 
que  dans  le  sérum  formolé  elle  se  rapproche  de  celle  des 
premières,  résultats  que  nous  avons  trouvés  constamment 
dix  fois.  Les  diamètres  des  globules  conservés  dans  le  formol 
n'avaient  subi  aucun  changement  12  jours  après. 

Les  courbes  que  nous  avons  tracées  avec  les  chiffres 
obtenus  sont  aussi  régulières  dans  les  trois  cas  mentionnés 
que  lorsque  les  hématies  sont  mélangées  avec  le  chlorure  de 
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aodûim  formolé.  Elles  sont  au  contraire  très  irrégulières 
quand  on  emploie  des  solutions  déformatrices. 

&L  Malassez.  avait  déjà  indiqué  ce  fait,,  que  les  globules 
aanguinfi  diminuent  de  diamètre  dans  le  sulfate  de  soude,  et 
qu'ils  augmentent  par  le  dessèchement,  de  telle  façon  que 
leur  diamètre  exact  se  trouve  compris  entre  les  deux.  Le 
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formol  ne  nous  donne  pas  non  plus  les  dimensions  des  glo- 
bules vivants,  puisqu'il  produit  aussi  leur  augmentation. 
Nous  ajouterons,  pour  être  plus  exact,  que  ces  changements 
ne  sont  qu'apparents,  ainsi  que  M.  Malassez  Ta  démontré, 
car  ils  correspondent  à  des  modifications  de  la  forme  plutôt 
que  du  volume,  et  le  globule  n'apparaît  plus  grand  dans  les 
préparations  sèches  que  par  suite  de  son  aplatissement. 

Malgré  la  légère  augmentation  que  les  globules  subissent 
dans  les  préparations  sèches,  M.  Malassez  les  emploie  exclu- 
âvement  dans  ses  mensurations,  parce  que  les  résultats  qu'on 
obtient  sont  plus  constants  et,  partant,  comparables  entre 
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eux.  Or,  il  était  important  de  voir  si  cette  constance  se 
retrouve  dans  les  préparations  humides  formolées.  Nous 
avons  mesuré  cinq  fois  les  globules  desséchés  en  même 
temps  que  suspendus  dans  le  formol  et  la  concordance  est 
tellement  frappante  qu'on  ne  peut  hésiter  à  les  considérer 
comme  pareils.  Les  premiers  donnent  comme  moyenne 
8137,  les  seconds  8179.  Il  suffit  du  reste  de  jeter  les  yeux 


Courbe  n**  2. 

sur  deux  courbes  pour  se  convaincre  de  leur  parfaite  ana 
logie.  La  courbe  n?  1   représente  une  préparation  sèche. 
La  courbe  n""  2,  les  globules  dans  le  sérum  Malassez  formolé; 
la  ligne  pointillée  provient  d'une  solution  trop  concentrée, 
produisant  des  déformations  considérables. 

La  courbe  n^  3  est  celle  de  la  solution  optima  de  chlorure 
de  sodium. 

Le  formol  possède  encore  la  propriété  de  sédimcnter  le 
sang.  Lorsqu'on  verse  une  petite  quantité  de  sang  dans  un 
tube  renfermant  du  sulfate  de  soude  ou  du  chlorure  de 
sodium  en  solution  formolée,  on  trouve  au  bout  de  quelques 
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heures  les  globules  déposés  au  fond,  et  complètement  séparés 
du  liquide  qui  reste  transparent.  Si  on  examine  le  sédiment 
au  microscope  on  y  trouve  les  hématies  intactes.  La  sédi- 
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mentation  est  si  complète  que  le  sédiment  persiste  quand 
on  le  transporte  dans  l'eau  distillée. 

Conclusions,  —  Le  formol  fixe,  conserve,  déforme  et  sédi- 
mente  les  globules  rouges  du  sang,  suivant  la  manière  dont  il 
est  employé.  En  vertu  de  ces  propriétés  il  peut  être]utilisé  : 

1®  Pour  fixer  les  préparations  étalées  sur  lames  :  a)  solu- 
tion dans  Talcool  absolu  (1/10);  b)  solution  hydro-alcoolique 
(eau  1/10,  alcooll/10). 

2®  Comme  liquide  conservateur^  soit  avec  le  sérum 
Malassez  (sulfate  de  soude  D.  1020;  100,  formol  1);  soit 
avec  le  chlorure  de  sodium  (eau,  8S  à  100,  chlorure  de 
sodium  1,  formol  1). 

Dans  ces  solutions  les  déformations  sont  réduites  au 
minimum,  et  on  peut  pratiquer  la  mensuration  globulaire. 

3<*  Comme  agent  de  sédimentation. 
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Un  cas  de  septicémie  pyocyaniqne  avec  endocardite  due  aa 
bacille  pyocyaniqne  dans  l'enDuice,  par  8.  Blum  [Centralb.  f. 

Bakter,y  XXV,  n«>4,  p.  113). 

* 

Manicatide,  Neuman,  Kossel,  Nobécourt,  etc.  ont  déjà  décrit  Hd- 
fection  pyocyaoique  chez  l'enfant. 

L'auteur  rapporte  l'observation  d'un  enfant  syphilitique  de  îmois  1/2, 
soigné  dans  le  service  du  professeur  Escherich.  Outre  une  éruption  et 
du  coryza  spécifique,  il  eut  pendant  les  quatre  derniers  jours  de  la 
fièvre,  du  météorisme  et  de  la  diarrhée.  La  veille  de  la  mort  on  constata 
au  cœur  un  souffle  systolique,  rude  et  intense. 

A  l'autopsie  on  trouva  de  la  broncho-pneumonie,  du  catarrhe  intes- 
tinal chronique,  de  l'hépatite  syphilitique  et  une  endocardite  végétante 
de  la  valvule  mi  traie. 

Le  sang  du  cœur  recueilli  1  h.  1/2  après  la  mort  donna  des  cultures 
pures  de  bacilles  pyocyaniques.  La  veille  de  la  mort,  du  sang  pris  au 
lobule  de  l'oreille  fut  examiné  au  microscope,  il  contenait  des  bacilles 
ayant  l'aspect  du  bacille  pyocyanique. 

Les  préparations  de  coupes  de  la  rate,  du  foie,  des  reins,  des  pou- 
mons, des  parois  de  l'intestin,  contenaient  des  bacilles  identiques,  ainsi 
que  les  végétations  de  la  mitrale  et  même  en  un  point  l'épaisseur 
même  de  cette  valvule. 

Le  bacille  pyocyanique  cultivé  après  ensemencement  du  sang  du 
cœur  de  cet  enfant  s'est  montré  pathogène  en  inoculation  sous-cutanée 
chez  la  souris  et  le  cobaye. 

L'auteur  a  réussi  &  provoquer  de  l'endocardite  pyocyanique  chez  un 
lapin,  en  lui  injectant  dans  le  sang  des  bacilles  pyocyaniques  après 
avoir  fait  une  perforation  expérimentale  des  valvules  aoirtiqnes. 

H.  B. 


Résistance  à  la  dessiccation  du  pneumocoque  lancéolé  dans  les 
produits  d'expectoration,  par  Donato  Ottolenghi  (Centrait,  f. 
Bakter,,  XXV,  n<»  4,  p.  120). 

La  résistance  du  pneumocoque  à  la  dessiccation  a  été  déjà  signalée 
par  Bordoni-Uffreduzzi.  Germano  a  observé  que  des  crachats  desséchés 
et  mêlés  à  des  poussières  stérilisées  contenaient  encore  des  pneumoco- 
ques vivants  après  120  à  liOjours.  Netter  a  montré  que  ce  microbe  est 
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encore  virulent  dans  des  poussières  d'hdpital  après  27  jours.  Gassedebat 
a  observé  une  résistance  beaucoup  moindre  ne  dépassant  pas  de  9  à 
19  jours. 

L*auteur  a  expérimenté  avec  3  échantillons  de  pneumocoques, 
recueillis  au  4'  ou  au  5*  jour  de  la  maladie.  Les  crachats  étaient  étalés 
sur  de  la  toile,  desséchés  à  15*^  ou  20^  et  exposés  à  la  lumière  diffuse. 
Les  inoculations  ont  été  pratiquées  sur  des  lapins. 

Dans  le  premier  cas  la  virulence  du  pneumocoque  se  maintint  jus- 
qu'au 36*  jour  et  sa  vitalité  jusqu'au  60«. 

La  virulence  ainsi  que  la  vitalité  persistèrent  jusqu'au  70*  jour  dans 
le  second  cas. 

Le  troisième  échantillon  contenait  un  pneumocoque  dont  la  viru- 
lence se  maintint  jusqu^au  65<»  jour.  Quant  à  la  vitalité,  elle  existait 
probablement  encore  après  83  jours;  mais  les  caractères  des  cultures 
s'étaient  modifiés,  de  sorte  que  Tauteur  n'ose  affirmer  qu'il  s'agissait 
bien  encore  du  pneumocoque. 

On  doit  en  conclure  que  le  pneumocoque  peut  garder  sa  virulence 

plas  de  70  jours  dans  les  crachats  desséchés  et  que  sa  vitalité  est  encore 

plus  longue. 

H.  B. 


Morpliologie  du  bacille  de  la  morve,  par  Hugo  Marx  {Centralb,  f. 

Bakter.,  XXV,  859,  p.  274). 

Lôffler,  Schûtz,  Israël  ont  les  premiers  donné  les  aspects  morpholo- 
giques les  plus  fréquents  du  bacille  de  la  morve.  Les  espaces  clairs  qui 
se  rencontrent  dans  le  corps  de  certains  bacilles  ont  été  décrits  comme 
des  spores  par  Baumgarten  et  Weichselbaum,  et  interprétés  comme  des 
formes  de  destruction  par  Lôffler  et  Kitt.  Lôffler  avait  déj&  remarqué 
dans  les  cultures  des  formes  renflées  en  massues,  des  aspects  analogues 
à  des  cocci  et  des  fllaments  8  ou  10  fois  plus  longs  que  le  bacille  nor- 
mal. Kranzfeld  et  Semmer  ont  également  retrouvé  ces  aspects.  Aucun 
de  ces  auteurs  n'a  décrit  des  ramiflcations  du  bacille. 

E.  Lévy  a  remarqué  que  le  bacille  de  la  morve  formait  des  ramifica- 
tions surtout  dans  les  cultures  anciennes.  11  peut  donc  le  rapprocher 
des  bacilles  de  la  diphtérie  et  de  la  tuberculose,  qui  ont  des  rapports 
avec  le  groupe  des  actinomyces  et  des  streptothrix. 

L'auteur  a  étudié  cette  question  en  pratiquant  des  ensemencements 
sur  les  milieux  usuels,  sur  gélatine  acide  avec  pomme  de  terre,  sur  le 
blanc  ou  le  jaune  d'œuf  et  sur  la  carotte  acide.  Le  bacille  de  la  morve 
étudié  provenait  d'une  culture  sur  agar  de  4  semaines;  les  milieux  de 
culture  étaient  exposés  à  22<*,  37''  et  42<*,  ainsi  qu'à  la  température  de 
la  chambre. 

Il  a  ensemencé  aussi  le  bacille  de  la  morve  en  culture  anaérobie  en 
gélatine  profonde;  il  pousse  ainsi,  mais  moins  bien  qu'à  l'air  et  les 
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bacilles  ainsi  cultivés  ne  présentent  rien  de  particulier  au  point  de  vue 
morphologique. 

Le  meilleur  milieu  de  culture  est  encore  la  pomme  de  terre;  le 
jaune  d'œuf  est  assez  bon.  Le  bacille  ne  pousse  pas  à  la  température  de 
la  chambre. 

Dans  des  cultures  sur  pomme  de  terre  et  gélatine  vieilles  de  plusieurs 
jours,  Fauteur  a  observé  des  formes  en  crosses,  en  massues  isolées  ou 
disposées  par  deux,  parfois  ressemblant  à  un  point  d'exclamation. 

Dans  les  cultures  sur  pomme  de  terre  ou  sur  carotte  vieilles  de  3  à 
4  semaines  et  maintenues  à  22®  ou  à  57<^  se  voyaient  des  filaments  de 
10  &  26  (JL,  des  ramifications  de  1  à  15  (a  et  des  rameaux  secondaires  de 
0,25  à  1  pi. 

Le  bacille  de  la  morve,  comme  celui  de  la  tuberculose,  appartient  à 
ce  groupe  de  bactéries  qui  offrent  les  caractères  biologiques  et  morpho- 
logiques du  streptothrix  de  Kruse. 

H.  B. 


Infection  pyooyanique  chez  les  nourrissons,  par  Th.  Bscherisch 

(Centralb,  f.  Bakler,,  XXV,  n«  4,  p.  117). 

Le  cas  précédent,  rapporté  par  S.  Blum,  a  été,  d'après  l'auteur,  le 
point  de  départ  d'une  série  de  cas  d'infection  pyocyanique  dans  la  même 
salle  d'hôpital.  Il  rapporte  4  observations,  qu'il  rattache  à  cette  infec- 
tion, 12  fois  le  bacille  pyocyanique  a  été  trouvé  dans  les  selles  et  1  fois 
dans  le  pus  d'un  abcès  de  la  cuisse  et  dans  les  poumons.  Les  4  enfants 
ont  succombé. 

Chez  aucun  d'eux  le  bacille  n'a  été  retrouvé  dans  le  sang  dont  le 
sérum  n'agglutinait  pas  le  bacille  pyocyanique. 

11  admet  que  la  contagion  a  dû  se  faire  par  le  transport  des  germes 
au  moyen  des  doigts  des  infirmières  et  aussi  par  l'intermédiaire  de  l'air. 

La  salle  a  été  désinfectée  par  l'aldéhyde  formique  et  depuis  il  ne 
s'est  présenté  aucun  nouveau  cas  d'infection  pyocyaniqpie. 

H.  B. 


Errata  du  numéro  précédent  : 

Page  268  (10^  ligne)  :  lire  1899  au  lieu  dé  1898. 

Pages  287  et  288  :  la  légende  du  graphique  représentant  «  les  rapports 
du  soufre  incomplètement  oxydé  au  soufre  total  »  s'applique  au 
graphique  «  des  rapports  de  l'urée  aux  matières  fixes  »  et  récipro- 
quement. 


Le  Gérant  :  G.  Masso.n. 


r:r.:ves  de  Medeaine  e--:p5rim?ntil-:. 


I"3éri-..  Tome  Xi.  F!.  XilL 


11«  Année.  Juillet  1899.  N*  4. 
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L'INTOXICATION   CARNËE  DE  SIRAULT 


Par  le  D' 
Directeur  de  l'Institat  provincial  de  bactériologie  du  Haioaat 

(Plaucbb  XIII.) 


I.  —  OBSERVATIONS  CLINIQUES*. 

Du  20  au  27  août  1898,  éclatait  àSirault  (Hainaut)  une 
série  d'accidents  de  nature  particulière,  constituant  une 
espèce  d'épidémie  qui  frappa  à  la  fois  une  centaine  de  per- 
sonnes. 

Trois  des  malades  moururent  ;  les  survivants  ne  se  réta- 
blirent qu'après  un  temps  assez  long  et  proportionnel  à  la 
gravité  du  cas. 

Les  symptômes  de  cette  affection  étaient,  dans  tous  les 
cas,  tellement  semblables  qu'à  première  vue  déjà  ils  parais- 
saient attribuables  à  une  seule  et  même  cause. 

L'affection  revêtait  la  forme  clinique  d'une  gastro-enté- 
rite suraiguë;  dans  les  cas  intenses  les  symptômes  étaient 
identiques  à  ceux  du  choléra-nostras  ou  cholérine. 

Le  mal  débutait  par  un  élat  nauséeux  bientôt  troublé 
par  des  vomissements  qui,  d'abord  alimentaires,  devenaient 

1.  Nous  devons  ces  renseignements  à  Tobligeance  de  nos  excellents  con- 
frères les  D"  Dbwbz  et  Raulieh,  médecins  légistes  à  Mons,  auxquels  nous 
adressons  nos  meilleurs  remerciements,  ainsi  qu'au  confrère  Pèlerin,  de 
Sirault. 
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bilieux.  Au  bout  de  peu  de  temps  ces  vomissements  étaient 
fréquents  et  douloureux.  Ensuite  survenaient  de  violenter 
coliques  suivies  de  selles  abondantes,  liquides,  de  couleur 
verdâtre  et  d'odeur  très  fétide.  Ces  évacuations  du  liquide 
intestinal  étaient  accompagnées  de  crampes  à  l'estomac  et 
dans  les  membres;  en  outre,  les  malades  frissonnaient,  se 
plaignaient  de  maux  de  tète,  éprouvaient  des  fourmillements 
ou  des  chatouillements  à  la  peau.  La  soif  était  vive,  la  gorge 
brûlante.  (Jette  scène  morbide  était  dominée  par  un  symp- 
tôme capital,  qui  ne  fit  jamais  défaut  :  c'était  un  abattement, 
une  adynamie  profonde  que  n'expliquaient  qu'en  partie  les 
douleurs,  les  efforts  de  vomiturition  et  la  diarrhée  ;  en  effet 
plusieurs  fois  ces  symptômes  furent  d'intensité  modérée 
bien  que  la  faiblesse  du  malade  fût  extrême.  Dans  plusieurs 
cas  se  produisirent  des  syncopes.  Le  pouls  des  malades  était 
fréquent,  faible,  dépressible. 

La  température  ne  fut  pas  évaluée  au  thermomètre,  mais 
il  y  eut  certainement  une  exacerbation  de  la  chaleur  animale 
dans  la  période  initiale  de  l'affection.  La  conscience  était 
intacte.  Du  côté  de  la  peau,  plusieurs  malades  présentèrent 
de  l'urticaire,  d'autres  de  Therpès  naso-labial  quelquefois 
très  prononcé  et  persistant  encore  pendant  la  convalescence. 
Pas  de  desquamation. 

Du  côté  de  la  vue,  il  ne  fut  constaté  rien  de  particulier  à 
part  un  affaiblissement  de  la  vision  en  rapport  avec  le  degré 
d'adynamie  des  patients;  nous  n'avons  spécialement  pas 
observé  de  troubles  oculo-moteurs  ni  de  paralysie  de  l'accom- 
modation, tels  que  mydriase,  strabisme,  etc. 

Ces  différents  phénomènes  s'amendèrent  après  un  cer- 
tain nombre  de  jours,  8  en  moyenne  ;  mais  Tadynamie  per- 
sista longtemps  encore. 

Certains  malades  ne  se  remirent  qu'après  3  ou  4  semaines  ; 
l'un  d'eux  au  bout  de  6  semaines  n'avait  pas  recouvré  ses 
forces. 

Des  3  personnes  qui  succombèrent  à  l'intoxication, 
2  furent  autopsiées.  L'examen  des  viscères  démontra  l'exis- 
tence d'une  gastro-entérite  suraiguë  de  nature  infectieuse  et 
des  lésions  qui  accompagnent  cette  affection. 
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Faites  à  SirauU,  le  27  septembre  1898. 

I.  Emile  G...,  29  ans.  Très  robuste.  Étant  bien  portant,  mange  le 
22  août,  à  10  heures  du  matin,  de  la  tête  pressée  provenant  de  chez  le 
charcutier  D...yà  Sirault;  vers  9  heures  du  soir  il  se  plaint  de  coliques, 
vomit  et  va  à  la  selle.  Les  vomissements  sont  verts,  bilieux;  les  selles 
sont  vertes.  Le  malade  est  pris  de  crampes  dans  les  jambes,  éprouve 
des  frissons,  a  très  soif.  La  diarrhée  a  duré  trois  jours.  Âujourd*hui 
2  septembre,  la  langue  est  encore  saburrale  ;  le  pouls  est  satisfaisant. 

IL  Famille  G...  Léon,  a)  Léon,  42  ans,  marchand  forain,  mange  de 
la  tète  pressée,  de  même  provenance,  le  mercredi  25  et  devient  malade 
pendant  la  nuit.  Le  confrère  Pèlerin,  de  Sirault,  qui  a  soigné  le  malade 
nous  donne  les  renseignements  suivants  : 

L'affection  a  présenté  tous  les  symptômes  d'une  gastro-entérite 
sorttiguë.  Le  malade  a  eu  des  vomissements,  des  selles  fétides  café  au 
lait,  très  abondantes.  L'odeur  en  était  tellement  repoussante  que  ces 
selles  devaient  être  enfouies  de  suite.  Ces  évacuations  étaient  accompa- 
gnées de  coliques  et  de  crampes  à  l'estomac  et  dans  les  membres.  Le 
pools  était  petit,  misérable,  fréquent  :  30  au  1/4.  Le  malade  se  plaignait 
de  courbature,  de  frissons,  de  céphalalgie  et  se  trouvait  dans  une  pros- 
tration extrême  qui  s'était  d'ailleurs  établie  dès  le  début.  La  soif  était 
très  vive.  Il  y  eut  également  rétention  d'urine.  Pas  de  phénomènes 
hémorrhagiques.  Cet  état  se  prolongea  jusqu'au  vendredi;  dans  l'après- 
dlnée  le  mal  s'aggrava,  le  malade  commença  à  se  refroidir.  Il  tombait 
bientôt  dans  le  coma  et  expirait  le  samedi  à  5  heures  du  matin. 
L'affection  débuta  6  heures  environ  après  l'ingestion  de  la  viande  sus- 
pecte. Le  défont  en  avait  absorbé  copieusement,  à  deux  reprises. 

b)  M...  Romaine,  veuve  du  précédent,  a  mangé  de  la  même  tête 
pressée,  mais  en  très  petite  quantité,  le  mercredi  dans  l'après-midi. 
Elle  a  été  indisposée  pendant  la  nuit.  Vers  minuit  elle  a  ressenti  des 
coliques,  a  eu  de  la  diarrhée  accompagnée  de  frissons,  mais  n'a  pas 
vomi  cette  nuit-là. 

Le  lendemain,  les  vomissements  ont  apparu  ;  la  diarrhée  et  les  coli- 
ques persistèrent  plusieurs  jours,  les  vomissements  avaient  cessé  le  27. 

c)  G...  Irma,  6  ans,  fille  des  précédents,  a  également  mangé  de  la 
tète  pressée  le  24  et  est  devenue  malade  le  lendemain. 

d)  G...  Honorine,  3  ans,  a  mangé  de  la  même  préparation  au  même 
repas  et  a  été  malade  le  jeudi  vers  3  heures. 

e)  G. .  Edouard,  il  ans,  n'avait  mangé  que  fort  peu  de  tête  pressée 

le  24;  il  a  eu  des  selles  liquides  le  vendredi  26,  mais  n'a  pas  souffert 

de  vomissements. 

En  résumé,  la  mère  et  [les  enfants  G...  ont  présenté  les  mêmes 
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symptômes  que  le  père,  mais  la  maladie  chez  eux  a  été  beaucoup 
plus  bénigne  en  raison  de  la  petite  quantité  de  viande  qu'ils  avaient 
absorbée. 

III.  G...  Palmyre,  épouse  F...,  32  ans,  le  lundi  21,  à  midi,  a  mangé 
de  la  saucisse,  venant  de  chez  le  charcutier  D... 

Le  mardi  à  5  heures  du  matin,  elle  souffre  de  diarrhée,  devient 
d'une  grande  faiblesse  et  perd  2  fois  connaissance. 

En  outre  la  patiente  a  éprouvé  des  démangeaisons.  Remarque  : 
avant  l'ingestion  de  la  saucisse  cette  personne  souffrait  de  Testomac, 
elle  se  plaignait  d'avoir  l'estomac  brûlant. 

IV.  Famille  G...  Omer.  —  a)  Omer,  31  ans,  journalier,  étant  préala- 
blement bien  portant,  mange  le  2i,  en  compagnie  de  sa  femme  et  de 
ses  deux  enfants,  de  la  saucisse  de  même  provenance.  Le  23,  il  devient 
malade,  a  des  selles  très  abondantes,  souffre  de  crampes  à  l'estomac, 
dans  les  bras  et  dans  les  jambes.  Le  malade  se  plaint  également  de 
faiblesse  de  la  vue. 

La  maladie  a  duré  7  jours;  il  n'y  a  pas  eu  de  vomissements. 

Aujourd'hui  (2  septembre)  le  patient  se  plaint  encore  de  la  tôte,  la 
langue  est  toujours  saburrale. 

5)  A...  Maria,  épouse  du  précédent,  36  ans,  est  devenue  malade  le 
même  jour  vers  les  3  ou  4  heures,  a  eu  des  crampes  à  l'estomac,  des 
coliques,  vomissements,  diarrhée,  soif  intense,  démangeaisons,  urti- 
caire. Le  2  septembre,  la  patiente  est  encore  d'une  grande  faiblesse. 
Le  pouls  est  petit,  dépressible. 

c)  G...  Flore,  6  ans,  flUe  des  précédents,  a  présenté  les  mômes  symp- 
tômes et  a  eu  des  rougeurs  à  la  peau. 

d)  G...  Edmond,  8  ans,  le  fils,  a  eu  la  même  indisposition,  mais 
d'une  façon  très  légère. 

Remarque  :  la  saucisse  n'était  nullement  gâtée,  mais,  d'après  la 
déclaration  des  consommateurs,  elle  ne  se  cuisait  pas  bien. 

Cette  assertion  a  souvent  été  renouvelée,  dans  le  cours  de  l'enquête. 

V.  Famille  S...  —  a)  La  veuve  S...,  née  Sylvie  G...,  63  ans,  sa  ûile 
et  deux  de  ses  (ils  ont  mangé  de  la  viande  hachée  provenant  de  chez 
D...,  au  repas  de  midi.  Le  soir  même,  vers  7  heures,  la  patiente  a  été 
indisposée,  a  eu  des  vomissements,  accompagnés  d'une  soif  intense  et 
de  crampes  dans  les  bras,  les  jambes  et  à  l'estomac.  Les  matières  vomies 
avaient  le  goût  de  la  viande.  La  malade  s'est  plainte  également  de 
démangeaisons  dans  le  dos  et  dans  les  membres. 

b)  S...  Fernand,  23  ans,  a  présenté  les  mêmes  symptômes.  Dès  le 
début,  il  a  été  pris  d'une  grande  faiblesse.  Il  est  resté  8  jours  au  lit. 

c)  S...,  la  fllie,  a  contracté  la  même  indisposition. 

d)  L'autre  fils  S...,  qui  avait  cependant  mangé  copieusement  du  même 
hachis,  n'a  nullement  été  indisposé. 

Remarque  :  la  viande  hachée  avec  laquelle  on  voulait  faire  des 
boulettes  ne  pouvait  roussir,  était  plus   sèche  que  d'habitude  et  ne 
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tenait  pas  ensemble.  Le  goût  en  était  fade,  mais  ne  rappelait  en  rien 
le  goût  de  pourriture. 

VI.  Famille  L...  —  a)  Epouse  L...,  née  G...  Hortense,  48ans,  amangé 
on  morceau  de  tète  pressée  le  dimanche. 2i;  au  matin.  Elle  ressent  des 
crampes  et  des  coliques  le  même  jour,  mais  les  selles  et  les  vomisse- 
ments verts  ne  se  produisent  que  le  lundi  à  10  heures. 

6)  L...,  mari  de  la  précédente,  a  mangé  des  tripes  le  samedi  20  au 
soir  et  n'a  été  que  fort  peu  indisposé,  mais  le  lendemain  matin,  il  a 
mangé  de  la  tête  pressée,  et  vers  3  heures  a  eu  des  crampes,  des  vomis- 
sements, de  la  diarrhée. 

e)  L...  Alfred,  fils  des  précédents,  20  ans,  soumis  an  même  régime, 
a  présenté  les  mêmes  symptômes  que  sa  mère.  Il  n'a  cependant  pas  eu 
de  crampes.  La  maladie  a  duré  10  joars. 

Remarque  :  le  reste  de  la  viande  a  été  donnée  au  chien  qui  a  été 
malade,  après  Tavoir  mangée.  Il  a  présenté  des  selles  glaireuses. 

VII.  L...  Lina  a  mangé  de  la  saucisse  le  21  à  1  heure  de  relevée.  Vers 
le  soir,  elle  se  plaint  de  violents  maux  de  ventre  et  s'aperçoit  qu'elle  a 
les  mains  gonflées  (urticaire?).  Le  lendemain  à  7  heures  du  soir,  la 
diarrhée  se  déclare.  Cette  diarrhée  est  accompagnée  de  crampes  dans 
les  jambes,  de  douleurs  de  tête  et  de  vomissements  verts.  Aujoardliui 
la  diarrhée  persiste  encore  ;  la  langue  est  toi]yours  chargée. 

Remarque  :  la  saucisse  se  cuisait  mal. 

VIII.  Famille  V...  —  a)  La  femme  V..:,  38  ans,  a  acheté  le  dimanche 
21  août,  chez  D...,  du  lard,  de  la  graisse  et  des  déchets  de  charcuterie. 
Elle  a  mangé  du  lard  le  dimanche  à  midi  et  n'a  rien  ressenti.  Le  lundi 
à  10  heures  elle  mange  des  déchets  de  graisse  et  commence  à  vomir  à 
11  heures.  Les  vomissements,  verts,  sont  précédés  de  frissons  et  accom- 
pagnés de  diarrhée,  crampes  à  l'estomac,  soif  intense.  La  malade  est 
dans  one  profonde  adynamie,  et  éprouve  des  fourmillements  et  du 
refroidissement  aux  doigts. 

Aujourd'hui  la  patiente  est  rétablie,  mais  elle  ressent  encore,  de 
temps  à  autre,  des  coliques.  ... 

5)  V...  Adolphe,  mari  de  la  précédente,  a  mangé  de  la  même  prépa- 
ration et  a  présenté  les  mêmes  symptômes.  Aujourd'hui  ce  malade  n'est 
pas  encore  rétabli.  Il  est  toujours  d'une  grande  faiblesse. 

c)  V...  Victor,  72  ans,  père  des  précédents,  a  mangé  le  lundi  à  midi 
des  pommes  de  terre  cuites  dans  la  graisse.  Vers  6  heures,  il  est  devenu 
malade,  a  eu  des  tranchées,  des  selles,  des  vomissements  et  des  crampes 
dans  les  jambes. 

Remarque  :  les  enfants  V.. .  n'ont  pas  mangé  de  déchets  de  graisse 
et  n'ont  pas  été  indisposés.  Le  chat  de  la  maison  a  mangé  de  cette  pré- 
paration et  a  eu  la  diarrhée, 

IX.  II...  Aline,  épouse  M...,  le  21  mange  de  la  saucisse  à  midi  et  le 
soir;  elle  n'est  malade  que  le  mercredi  :  coliques,  crampes  dans  les 
bras  et  les  jambes,  urine  rouge  comme  du  sang,  œdème  aux  pieds. 
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Cette  malade  n'a  pas  en  de  diarrhée,  elle  se  plaint  même  de  constipation. 
Cette  femme  étant  enceinte,  plusieurs  des  symptômes  observés  peuvent 
être  rapportés  à  son  état. 

X.  Famille  W...  —  a)  W...,  49  ans,  le  21  août,  mange  de  la  saucisse 
à  midi  et  le  soir.  Le  mardi,  25,  à  9  heures  du  matin,  il  est  pris  de  coli- 
ques, de  vomissements  et  de  diarrhée.  Le  sujet,  qui  est  peintre  de  son 
état,  a  déjà  eu  la  colique  de  plomb,  mais  il  déclare  que  ce  n*est  pas 
du  tout  la  même  chose  que  ce  qu'il  a  éprouvé  à  ce  moment. 

6)  W...  Florimond,  fils  du  précédent,  qui  avait  mangé  en  compagnie 
de  son  père  de  la  saucisse  achetée  chez  D...,  a  été  atteint  de  diarrhée 
le  limdi  matin. 

XL  G...  Elmyre,  38  ans,  a  mangé  de  la  saucisse  de  chez  D...,  lundi 
soir.  Mardi  matin  elle  est  prise  de  diarrhée  et  de  crampes  dans  les 
bras  et  les  jambes.  Céphalalgie,  soif  continuelle,  démangeaisons  dans 
le  bas-ventre.  Les  pieds  étaient  légèrement  gonflés,  les  orteils  raides. 
La  malade  urinait  difflcilemenL  Aujourd'hui  la  diarrhée  n'a  pas  encore 
cessé,  la  langue  est  toujours  saburrale. 

XIL  D...  Jules,  38  ans,  menuisier  à  Sirault,  a  mangé,  dimanche  21, 
vers  2  heures,  un  morceau  de  saucisse  provenant  du  charcutier 
D...  Avguste.  Le  patient  en  a  absorbé  une  bonne  demi-livre.  Le  lundi, 
vers  4  heures  du  matin,  il  éprouve  des  coliques,  vomit,  a  de  la  diarrhée 
et  se  plaint  de  crampes  dans  les  jambes.  La  soif  était  vive.  Il  n'a  pas 
frissonné  mais  a  eu  fort  mal  à  la  tête  pendant  les  premiers  jours. 
Le  27  le  patient  a  encore  des  coliques,  de  la  diarrhée  et  éprouve  une 
grande  faiblesse  dans  tout  le  corps. 

XIII.  Famille  B...  —  B...  Désiré,  30  ans,  a  mangé  de  la  saucisse  du 
charcutier  D...  le  dimanche  à  midi  et  a  été  malade  le  lundi  à  5  heures 
du  matin  :  coliques,  diarrhée,  vomissements^  dyspnée,  pas  de  crampes. 

Aujourd'hui  la  langue  est  encore  saburrale,  le  pouls  i^etit,  rare. 
b)  B...  veuve,  mère  du  précédent,  et  soumise  au  même  régime  a  été 
fortement  malade.  Aujourd'hui  la  langue  est  encore  chargée. 

XIV.  D...  Méianie,  épouse  L...  Augustin  a  mangé  très  peu  de  sau- 
cisse le  lundi  à  3  heures;  le  soir  elle  était  indisposée,  les  coliques  ont 
commencé  le  lendemain  à  6  heures  du  matin. 

La  malade  n'a  été  que  deux  fois  à  la  selle,  elle  n'a  pas  vomi  mais 
elle  a  eu  mal  à  la  tête  (ce  qu'elle  a  encore  aujourd'hui,  prétend-elle). 
La  langue  est  encore  sale . 

XY.  Famille  D...  —  a)  Gésariue,  25  ans,  a  mangé  du  rôti  (lard  du 
jambon)  provenant  de  chez  le  charcutier  D...  le  dimanche  à  1  heure. 
Vers  2  heures,  la  patiente  se  sent  indisposée  et  se  couche.  Les  mains 
sont  gonflées.  Cette  indisposition  n'est  cependant  que  très  légère  puis- 
que le  lendemain,  lundi,  la  malade  reprend  de  ce  rôti.  Vers  les  3  ou 
4  heures  la  maladie  se  déclare  :  vomissements,  soif.  La  diarrhée  ne  se 
montre  que  le  lendemain. 

La  patiente  qui,  antérieurement  souffrait  de  l'estomac  et  savait  pra- 
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tiquer  le  lavage  de  cet  organe,  a  eu  recours  à  cette  opération  et  a  déclaré 
s'en  être  bien  trouvée. 

b)  D...,  père  de  la  précédente  a  mangé  de  la  môme  viande  et  a 
accusé  les  mômes  symptômes. 

Remarques  :  l*'  dans  ces  2  cas,  Tinfection  parait  avoir  été  assez 
légère. 

2®  Le  lard  (culotte)  n*a  pas  roussi,  et  n'a  pas  donné  de  jus;  il 
n'avait  pas  d*odeur,  mais  était  de  couleur  pâle,  de  consistance  mol- 
lasse. 

3°  D...  mère,  qui  u'a  pas  mangé  de  cette  viande,  qst  restée  bien 
portante. 

XVI.  Famille  P...  —  a)  Louise,  27  ans,  mange,  le  dimanche,  de  la  tête 
pressée  de  chez  le  charcutier.  A  5  heures,  elle  devient  malade  et  com- 
mence à  vomir.  Les  vomissements  durent  toute  la  nuit  et  sont  accom- 
pagnés de  diarrhée;  à  un  moment  donné  vomissements  et  déjections 
deviennent  sanguinolents.  Le  lendemain  la  malade  souffre  du  mal  de 
tête  et  accuse  une  soif  intense.  Aujourd'hui  la  patiente  n'est  pas  encore 
rétablie,  la  diarrhée  persiste,  la  langue  est  encore  chargée. 

6)  Epouse  P...,  mère  de  la  précédente  et  deux  autres  de  ses  filles 
ont  également  été  atteintes,  mais  d'une  façon  plus  légère,  étant  donné 
la  faible  quantité  de  tête  pressée  qu'elles  ont  absorbée. 

XVII.  Famille  G...  —  Sélénie,  26  ans,  ménagère,  a  acheté  chez  le 
charcutier,  le  dimanche  matin  21  août,  une  livre  de  saucisse.  Cette 
saucisse,  qui  ne  présentait  rien  d'anormal,  aurait  été  servie  à  tous  les 
repas  le  dimanche,  le  lundi,  et  le  mardi  (,?!).  L'épouse,  son  mari  et 
leur  enfant  ont  mangé  de  cette  saucisse,  les  trois  jours^  et  n'ont  nulle- 
ment été  indisposés. 

Par  contre,  J...  Léocadie  (veuve  G...)  qui  faisait  partie  du  ménage 
et  qui  n'avait  pas  mangé  de  saucisse,  est  décédée  &  Sirault,  le  jeudi  25, 
à  la  suite  d'un  empoisonnement  par  les  moules,  a  déclaré  Sélénie. 

Observation  :  ce  témoignage  ne  paraît  pas  complètement  désinté- 
ressé. 

La  défunte  aurait  mangé  de  la  tète  pressée.  La  déclaration  du  té- 
moin aurait  eu  pour  but  d'éviter  l'autopsie. 

XVIII.  Famille  D...  —  a)  D...  Jeanne,  18  ans,  a  mangé  en  compa- 
gnie de  sa  sœur  Angèle,  le  dimanche  21 ,  à  midi  et  à  4  heures,  de  la 
viande  de  porc  (rôti)  achetée  chez  le  ^charcutier.  Vers  5  heures,  Jeanne 
D...  éprouve  des  crampes  d'estomac,  suivies  de  selles. 

Des  vomissements  verts,  de  mauvais  goût,  se  déclarent  le  lende- 
main. La  malade  a  beaucoup  de  mal  à  vomir;  elle  prend  le  lit  le  mardi 
et  y  reste  jusqu'au  dimanche  suivant  28. 

Aujourd'hui  (2  septembre)  elle  se  plaint  encore  d'abattement;  le 
pouls  est  faible. 

b)  D...  Angèle,  14  ans  1/2  ans,  sœur  de  la  précédente,  a  souffert  des 
coliques  suivies  de  selles,  le  dimanche  soir,  à  9  heures.  Les  vomisse- 
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ments  sont  survenas  le  lundi,  accompagnés  de  frissons  et  de  crampes. 

Observations  :  1<*  la  mère  et  deux  des  sœurs  qui  n'avaient  pas 
mangé  de  cette  viande  sont  restées  indemnes. 

2^  La  viande  en  question  ne  paraissait  pas  mauvaise»  mais  elle  ne 
s'est  pas  rôtie  comme  d'habitude  :  elle  ne  donnait  pas  de  jus  et  Tinté- 
rieur  ne  s'est  pas  cuit. 

XIX.  Famille  B...  —  a)  Mélanie  (la  mère),  30  ans,  et  son  mari  ont 
mangé  pendant  plusieurs  jours  de  la  graisse  achetée  chez  le  charcutier. 
Les  enfants  en  ont  très  peu  mangé.  Le  premier  repas  aurait  eu  lieu  le 
lundi  22  août,  à  8  heures  du  matin. 

La  mère  B...  s'est  sentie  indisposée  le  lundi  après  midi;  elle  a  res- 
senti des  coliques,  a  eu  de  la  diarrhée  et  est  tombée  dans  un  grand 
état  d'abattement.  «  On  n'avait  plus  ni  bras  ni  jambes  »,  déclare  la  ma- 
lade. Le  mercredi  la  patiente  n'a  plus  su  se  lever,  elle  éprouvait,  outre 
les  symptômes  précités,  des  palpitations,  des  démangeaisons  par  tout 
le  corps  et  de  l'engourdissement  des  doigts. 

La  malade  n'a  pas  vomi. 

Aujourd'hui  la  langue  est  encore  saburrale. 

b)  B...  mari  de  la  précédente,  à  parties  palpitations,  a  éprouvé  les 
mêmes  symptômes.  Il  a  eu,  en  plus,  des  vomissements. 

Observations  :  l^'  les  palpitations  observées  ches  Mélanie  B...  sont 
attribuables  à  un  vice  valvulaire,  concomitant. 

2»  La  graisse  n'avait  pas  de  goût. 

XX.  G...  Auguste,  42  ans,  chef  piocheur  à  Sirault,  a  mangé  le 
dimanche  21,  à  midi,  de  la  saucisse  provenant  de  chez  le  charcutier. 
Le  lundi  matin  à  3  1/2  heures,  il  a  eu  de  fortes  coliques,  pais  des  selles 
liquides  qui  ont  continué  jusqu'au  jeudi .  Le  malade  avait  fkt)id  dans 
tout  le  corps. 

Depuis  lors  il  va  mieux,  la  diarrhée  a  persisté  jusqu'au  27. 

XXI.  Ménage  G...  Auguste.  —  a)  G...  Aug.,  58  ans,  cultivateur,  et  sa 
femme  mangent  du  jambon  de  chez  le  charcutier,  le  23  à  midi. 

G...  est  devenu  malade  le  jeudi  25.  Il  a  eu  de  la  diarrhée  et  des 
coliques. 

Pas  de  vomissements. 

6)  L'épouse  du  précédent  a  présenté  les  mêmes  symptômes,  qui  ont 
débuté  le  mercredi,  c'est-à-dire  le  lendemain  du  repas. 

Observation  :  le  charcutier  reconnaît  que  ce  jambon  proTientdu 
porc  acheté  par  lui  le  vendredi  19  août. 

XXII.  S...  Celina,  50  ans,  et  son  frère  ont  mangé  à  plusieurs  repri- 
ses, du  jeudi  au  samedi,  de  la  graisse  et  du  lard  de  chez  le  charcutier. 

Ils  ont  été  tous  deux  indisposés.  La  maladie  a  débuté  le  lendemain 
du  premier  repas  par  des  coliques,  des  crampes  à  l'estomac  et  de  la 
diarrhée.  Toutefois  ces  symptômes  étaient  légers. 

La  patiente  a  présenté  de  l'urticaire. 

XXUI.  Ménage  G...  «  a)  G...  Joseph,  52  ans,  mange  mercredi  ^rès 
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midi  des  pommes  de  terre  au  lard,  et  à  2  heures  de  la  tète  pressée  de 
chez  D...,  vers  les  5  heures  il  ressent  des  coliques  et  est  pris  de  diar- 
rhée. Aujourd'hui  le  malade  a  toujours  la  langue  chargée,  et  la  diar- 
rhée n'a  pas  complètement  cessé. 

6)  Pauline  M...,  son  épouse,  soumise  au  même  régime,  a  commencé 
le  jeudi  avant  midi  à  avoir  des  vomissements  et  de  la  diarrhée.  Elle  se 
plaint  d'avoir  eu  de  la  fièvre  et  des  fourmillements  au  bout  des  doigts. 

XXIV.  D...  Pierre,  58  ans,  maréchal-f errant  à  Sirault,  mangé  le  23, 
à  4  heures  du  soir,  de  la  tête  pressée  achetée  chez  D...  Il  est  pris  de  coli- 
ques pendant  la  nuit  et  va,  pendant  ce  temps,  une  quinzaine  de  fois  &  la 
selle.  II  ressent  une  brûlure  à  la  gorge  et  éprouve  une  soif  vive.  Il  a 
froid  par  tout  le  corps  et  est  pris  de  crampes  dans  les  jambes.  Les 
premiers  vomissements  surviennent  le  vendredi  matin,  26.  Ces  symp- 
tômes ont  persisté  jusqu'au  27,  jour  auquel  la  langue  éteiit  encore  mau- 
vaise, le  pouls  petit,  fuyant  et  fréquent  (25  au  quart). 

XXV.  Ménage  G...  a)  Épouse  G...  Nestor,  34  ans,  mange  le  mercredi 
à  midi  de  la  tête  pressée  de  chez  D...,  et  devient  malade  dans  Taprès- 
midi.  Elle  ne  vomit  pas,  mais  a  la  diarrhée,  éprouve  une  soif  intense, 
a  des  frissons.  La  malade  s'est  plainte  d'une  grande  faiblesse. 

Aujourd'hui  la  langue  est  rouge,  le  pouls  est  très  petit,  l'état  ady- 
namique  est  encore  manifeste. 

b)  G...  Nestor,  le  mari,  soumis  au  même  régime,  a  présenté  les 
mêmes  symptômes. 

XXVI.  Famille  F...  —  a)  J.  Louis  le  père,  de  constitution  herculéenne, 
a  mangé  le  samedi  20  août  des  tripes  (boudin)  provenant  de  chez  D... 
Le  lendemain  à  midi,  il  mange  de  la  saucisse  et  des  côtelettes  de  porc, 
le  lundi  au  soir  de  la  tête  pressée.  Toutes  ces  préparations  avaient  la 
même  provenance. 

Le  sujet  n'a  rien  ressenti  du  dimanche  au  lundi,  mais  il  devient 
malade  le  lundi  à  10  h.  1/2  du  soir;  il  est  pris  de  vomissements  verts, 
pals  de  selles  diarrhéiques  vertes,  très  fréquentes. 

Il  n'éprouve  cependant  pas  de  coliques.  Cette  déperdition  considé- 
rable du  liquide  intestinal  détermine  une  soif  très  vive. 

Le  malade  signale  eu  outre  des  fourmillements  au  bout  des  doigts 
et  des  maux  de  tête  qui  durent  plusieurs  jours. 

De  plus,  la  vue  était  brouillée,  affaiblie,  ce  qui  paraissait  tenir  à  une 
adynamie  générale  considérable,  car  il  n'y  avait  aucun  trouble  oculo- 
moteur  ou  pupillaire. 

Aujourd'hui,  2  septembre,  le  malade  se  trouve  encore  dans  un  grand 
état  de  dépression  :  le  faciès  est  altéré,  les  yeux  rentrés,  la  voix  est 
très  faible,  caverneuse,  la  langue  sèche,  saburrale,  le  pouls  accéléré, 
bat  à  28  au  quart;  il  est  mou  dépressible,  dicrote.  Les  selles  persistent 
encore  au  nombre  dç  7  &  8  par  jour,  mais  leur  couleur,  verte  du  début, 
vire  au  jaune. 

Le  malade  a  dû  garder  le  lit  {pendant  une  dizaine  de  jours. 
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6)  Épouse  F...,  a  surtout  mangé  de  la  saucisse;  le  mal  a  débuté  le 
mardi  par  des  coliques,  de  la  diarrhée  et  des  vomissements. 

La  malade  est  restée  3  jours  au  lit. 

c)  F...  Jules,  22  ans,  fils  des  précédents,  mange  des  côtelettes  le 
lundi  à  midi  et,  le  soir  du  même  jour,  un  peu  de  tête  pressée.  Après 
chacun  de  ces  repas,  il  se  déclare  un  léger  malaise  qui  n'empêche 
cependant  pas  le  patient  de  reprendre  de  la  saucisse  le  mardi  à  midi. 
De  suite  après  ce  repas  l'indisposition  éclate;  le  patient  est  pris  d'un 
grand  malaise,  ressent  des  coliques,  a  de  la  diarrhée.  Vers  le  soir  des 
vomissements  surviennent,  un  profond  abattement  s'empare  du  sujet. 
Cet  état  pathologique  dure  jusqu'au  vendredi  26,  et  pendant  celte 
période  différents  symptômes  se  font  jour  :  maux  de  tête,  faiblesse  de 
la  vne,  fourmillements  aux  extrémités,  herpès  naso-labial.  Le  malade 
déclare  avoir  fortement  maigri. 

Aujourd'hui  la  langue  est  encore  chargée. 

Observation  :  la  viande  ne  pouvait  roussir,  elle  ne  goûtait  pas  comme 
d'habitude. 

DÉCLARATION    DU    CUARCITIER    D...,    AUGUSTE 

Faite  à  Slrauli  le  27  août  4898. 

Le  porc  que  j'ai  débité  à  partir  de  samedi  dernier  (20  août)  a  été 
acheté  le  vendredi  19  courant  chez  D...  Jules,  cultivateur  en  cette  com- 
mune. Le  vétérinaire  F...  est  venu  examiner  le  porc  le  samedi  20  et  l'a 
trouvé  propre  à  la  consommation. 

Samedi  dernier  (20  août)  il  me  restait  de  la  viande  d'un  porc  acheté 
le  vendredi,  12  de  ce  mois.  Tout  ce  qui  me  reste  de  viande  de  porc  se 
trouve  dans  un  saloir.  La  tête  pressée  et  la  saucisse  que  j'ai  vendues 
depuis  dimanche  (21)  proviennent  du  porc  acheté  le  19.  Lundi  dernier, 
j'ai  mangé  de  cette  tête  pressée,  mercredi  j'ai  eu  des  coliques  et  de  la 
diarrhée. 

Cela  m'a  duré  jusqu'au  jeudi,  depuis  lors,  je  ne  ressens  plus  rien. 

En  résumé,  cette  enquête  démontre  que  les  nombreux  cas 
de  gastro-entérite  survenus  à  Sirault  du  20  au  25  août,  chez 
des  personnes  au  préalable  bien  portantes,  sont  dus  à  Tin- 
gestion  de  la  viande  de  porc  distribuée  chez  Aug.  D...,  le 
samedi  20  et  jours  suivants,  sous  forme  de  tète  pressée, 
saucisse,  hachis,  boudin,  chair  musculaire,  graisse  et  lard. 

Toutes  les  personnes  sauf  une  (obs.  V  d)  qui  mangèrent 
de  Tune  ou  de  l'autre  de  ces  préparations  devinrent  malades, 
les  membres  des  mêmes  familles  qui  s'abstinrent  d'en  faire 
usage  restèrent  bien  portantes. 
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Plusieurs  fois,  les  animaux  domestiques  auxquels  on 
donnait  les  restes  de  cette  viande  devinrent  malades. 

La  maladie,  qui  avait  les  allures  cliniques  d'une  infec- 
tion, éclatait  après  une  période  d'incubation  variable  mais 
d'une  durée  moyenne  de  12  à  24  heures.  Cette  période  fut 
cependant  écourtée  dans  les  cas  II  a,  IV  b,  V,  VIII  a,  XVI  a, 
XIX  a  et  XXV  a,  et  prolongée  dans  le  cas  II  e,  IV  a  et  IX. 


IL  —  EXPERTISE  BACTÉRIOLOGIQUE. 

I.    —   MATÉRIAUX   d'expertise. 

Le  27  août  et  jours  suivants,  il  nous  fut  remis,  aux  fins 
d'expertise,  différentes  pièces  provenant  des  deux  autopsies 
médico-légales  pratiquées  à  Sirault,  et  la  saisie  exécutée  chez 
le  charcutier  D...,  Auguste. 

Ces  pièces  consistaient  en  : 

1®  Cœur,  foie,  rate,  portions  d'intestin  et  de  poumon, 
liquide  de  l'intestin  grêle,  sang  du  cœur  et  fragments  de 
muscles  striés  provenant  de  la  première  autopsie  (G..., 
Léon)  ; 

2^  Rate,  moitié  inférieure  du  fémur,  sang,  selles  prove- 
nant de  la  S*  autopsie  ; 

30  Fragments  de  tête  pressée  recueillis  chez  G...,  Léon; 

4®  Un  pot  de  saindoux  et  un  morceau  de  lard  recueillis 
chez  V...,  Adolphe; 

5®  Produits  de  la  saisie  chez  le  charcutier  et  consistant 
en  pièces  nombreuses  contenues  dans  deux  pots  à  beurre  et 
une  bassine  en  terre. 

Le  plus  grand  des  pots  contenait  de  la  saumure  dans 
laquelle  étaient  plongés  1  jambon  cru,  2  langues  et  5  mor- 
ceaux de  lard. 

Le  plus  petit  contenait  du  gros  sel  recouvrant  une 
grande  quantité  de  morceaux  de  lard  de  dimensions  variées. 

Enfin  dans  la  bassine  —  qui  contenait  également  du  sel 
—  se  trouvaient  un  jambon  cuit,  dififérentes  pièces  de  lard 
et  un  morceau  de  saucisse  fraîche  de  8  centimètres  environ 
de  longueur. 
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Cette  saucisse  n'était  évidemment  pas  du  même  ftge  que 
les  morceaux  de  lard  qui  l'accompagnaient. 

Toutes  ces  pièces  étaient  en  bon  état  de  conservation, 
excepté  le  jambon  cuit  qui  se  trouvait  dans  un  degré  notable 
de  putréfaction. 

Un  premier  examen  établi  sur  le  degré  de  salaison,  de 
dessiccation  ou  d'imbibition  de  ces  pièces,  sur  leur  aspect, 
leur  consistance  et  leur  couleur,  sur  la  façon  dont  certaines 
de  ces  pièces  se  cuisaient,  enfin  sur  des  coupes  colorées  par 
les  couleurs  d'aniline  pour  la  recherche  des  bactéries  dans 
ces  matériaux,  nous  permit  d'écarter,  dès  l'abord,  la  plus 
grande  partie  de  ces  pièces. 

La  plupart  de  celles-ci  appartenaient  en  effet  à  un  ou 
plusieurs  animaux  abattus  un  certain  temps  avant  le  porc 
suspect. 

Le  jambon  cuit  et  la  saucisse  fraîche  auraient  pu  provenir 
de  ce  dernier.  Les  cultures  de  ces  préparations  comparées  à 
celles  de  la  tête  pressée  qui,  elle,  provenait  certainement  du 
porc  abattu  le  20,  semblaient  confirmer  cette  hypothèse  pour 
la  saucisse  et  l'infirmer  pour  le  jambon. 

Quant  au  lard  saisi  chez  V...  il  était  certainement  plus 
âgé  que  la  tête  pressée. 

Il  n'était  évidemment  pas  possible  de  déterminer  Tftge 
de  la  graisse. 

En  conséquence,  nous  avons  cru  devoir  établir  nos  re- 
cherches : 

1^  Sur  les  pièces  d'autopsies  ; 

2^  Sur  la  tête  pressée  saisie  chez  G...,  préparation  dont 
Tingestion  avait  été  la  cause  d'accidents  très  graves  ; 

3®  Sur  la  saucisse  fraîche  trouvée  dans  la  bassine,  sau- 
cisse qui  pouvait  provenir  du  porc  suspect. 

En  outre,  de  multiples  expériences  de  contrôle,  consis- 
tant en  cultures  et  inoculations  aux  animaux,  furent  entre- 
prises avec  le  lard,  la  graisse  de  Sirault,  ainsi  qu'avec  de 
nombreuses  préparations  do  porc  :  tète  pressée,  saucisse, 
saucisson,  graisse,  recueillis  chez  différents  charcutiers  de 
Mons. 
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II.    —  PLAN   DES    RECHERCHES. 


Parmi  les  affections  connues  pouvant  présenter  les  mêmes 
symptômes  que  ceux  observés  dans  Tépidémie  de  Sirault,  il 
convient  de  citer,  outre  Tintoxication  camée,  le  choléra  asia- 
tique, le  choléra  noslras  ou  cholérine^  la  irichinosCj  et,  dans 
un  autre  domaine,  F  empoisonnement  par  F  arsenic  ou  tin  poi-- 
son  minéral. 

L'hypothèse  du  choléra  asiatique  ou  nosiras  fut  vite 
écartée  par  le  résultat  des  cultures  des  matières  intestinales 
des  personnes  ayant  succombé  et  d'une  des  survivantes. 

Ces  cultures  faites  en  eau*peptone  pour  la  réaction  indol- 
nitreuse,  et  sur  gélatine,  pour  lés  autres  caractères,  ne  don- 
nèrent aucun  des  signes  appartenant  en  propre  soit  au 
vibrion  du  choléra,  soit  à  l'agent  du  choléra  nostras. 

D*un  autre  côté,  l'examen  microscopique  de  la  substance 
musculaire  striée  nous  autorisait  à  exclure  la  possibilité  de 
la  trichinose. 

La  période  d'incubation  constante,  chez  tous  les  malades, 
plaidait  contre  l'hypothèse  d'une  intoxication  par  l'arsenic  et 
même  par  un  autre  poison  minéral. 

Il  restait  donc  à  rechercher  la  cause  du  mal  dans  une 
altération  microbienne  de  la  viande  de  porc  consommée. 

Ce  genre  d'empoisonnement,  improprement  appelé  botu- 
disme^que  produisent  certaines  viandes  avariées,  était  attribué 
naguère  encore  à  l'absorption  par  l'organisme  de  poisons 
particuliers,  d'alcaloïdes  spéciaux  nommés  piomaïnes  et  déve- 
loppés pendant  les  processus  de  putréfaction  des  matières 
organiques. 

Ces  ptomaïnes,  bien  étudiées  par  Brieger*,  sont  des  bases 
azotées  qui  d'après  cet  auteur  se  formeraient  aux  dépens  des 
substances  albuminoïdes  sous  l'influence  des  diverses  bac- 
téries de  la  putréfaction.  Les  ptomaïnes  se  rencontrent  d'une 
façon  constante  dans  les  matières  putréfiées,  l'absorption  de 
celles-ci  n'est  cependant  que  très  rarement  suivie  d'accidents, 

1.  Bruobr,  Ptomaïnes  et  maladies,  traduit  de  l'allemand  par  Roussy  et 
Wintcr,  Paris,  1887. 
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ce  qui  tend  à  pKOUver  que  ce  n*est  pas  la  putréfaction  banale 
qui  rend  les  viandes  éngereuses,  mais  bien  une  altération 
spéciale,  de  nature  toute  particulière  et  absolument  diffé- 
rente de  la  cause  qui  produit  les  ptomaïnes. 

Depuis  les  travaux  de  Gaertner^  de  Gaffky  et  PaakS  de 
Kaentsche'  en  Allemagne,  de  Denys^  de  Dineur'  et  surtout 
de  Van  Ermengem^  enBelgique,  il  est  actuellement  démontré 
que  ces  prétendus  cas  de  botulisme  sont  de  véritables  maladies 
infectieuses,  causées  par  des  microbes  spécifiques,  de  nature 
bien  déterminée  et  totalement  différents  des  bactéries  de  la 
putréfaction. 

Le  microbe  retiré  par  M.  Van  Ermengem  des  viandes  ava- 
riées de  Moorseele  (et  qui  est  très  voisin^sinon  identique  au 
bacille  de  Gaertner)  est  pathogène  pour  Thomme  et  les  ani- 
maux; inoculé  à  ceux-ci,  il  est  capable  de  reproduire  la  ma- 
ladie observée  chez  l'homme  après  l'ingestion  des  substances 
alimentaires  qui  le  renferment. 

Les  symptômes  observés  chez  les  malades  de  Sirault 
étaient  absolument  identiques  à  ceux  que  Téminent  profes- 
seur de  Gand  a  signalés  dans  les  épidémies  de  botulisme  de 
Moorseele  et  de  Gand. 

Nous  verrons  dans  la  suite  que  Tagent  infectieux  qui 
causa  les  accidents  de  Sirault  est  aussi  le  même  que  celui  de 
Moorseele. 

Nous  allons  une  fois  pour  toutes  en  décrire  les  caractères  : 

Bacille   très   mobile,  mesurant  1  à  2  [i  environ,  cilié 


1.  Gaertner,  Ueber  die  Fleischvergiftung  in  Frankenhausen,  etc.  {Corres^ 
pondenzblatt  des  Allg,  Aertzlich,  Vereins  von  Thuringen,  1888). 

2.  Gaffky  et  Paak,  Ein  Beitrag  zur  Frage  der  sogenannten  Wurst  und 
Fleischvergiftungcn  [Arbeiten  aus  dem  Kaiserlichen  G€sundheitsamte,\l,  1890). 

3.  Kaenjscbe,  Zur  Kenntniss  der  Kraokheitserreger  bei  Fleischvergiftungen 
[Zeitchr.  fur  Hyg.,  1896,  XXII). 

4.  Denys,  Présence  du  staphylocoque  pyogène  dans  une  viande  qui  a  dé- 
terminé des  cas  d'empoisonnement  [Bull,  acad.  médic,  de  Belgique,  1894). 

5.  Dîneur,  Une  épidémie  de  botulisme  au  Fortin  VI,  à  Anvers  [Bull.  Soc, 
belge  microscop.f  t.  XXIII,  1891). 

6.  Van  Ermengem,  a)  Recherche  sur  les  empoisonnements  produits  par  de 
la  viande  de  veau  à  Moorseele  (Bull.  Acad.  méd.,  1892); 

b)  Recherche  sur  des  cas  d'accidents  alimentaires  produits  par  des  sau- 
cissons (Bévue  d*hygiène,  1896); 

c)  Ueber  einen  neuen  anaeroben  Bacillus  und  seine   Beziehungen   zum 
Botulismus  (Zeitschr.  fût*  Hyg.  und  Infectionskmnkkeiten,  V  Bd.,  1897). 
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(voir  pi.  XlIIy  fig.  2  et  3),  ne  prenant  pas  le  Gram,  se  colo- 
rant par  les  différentes  couleurs  d'aniline  quelquefois  inéga- 
lement, la  partie  médiane  restant  plus  claire.  Ces  bacilles 
sont  quelquefois  groupés  par  deux,  quelquefois  aussi  ils  sont 
entourés  d'une  zone  claire  ne  se  colorant  pas. 

Cultivé  sur  gélaline,  ce  microbe  ne  liquéfie  pas;  il  ne 
donne  pas  la  réaction  indol-nitreuse,  ni  la  réaction  de  Tindol  ; 
il  ne  coagule  pas  le  lait  qu'il  rend  très  légèrement  alcalin» 
mais  il  fait  fermenter  très  activement  les  sucres  :  glycose, 
mannite. 

Sur  plaques  de  gélatine  les  colonies  profondes  sont  arron- 
dies, jaunâtres,  peu  caractéristiques,  les  colonies  superfi- 
cielles ressemblent  beaucoup  à  la  variété  transparente  du 
bacterium  coli. 

Elles  ont  un  éclat  nacré,  les  bords  arrondis  ou  très  légè- 
rement festonnés. 

Souvent  ombiliquées,  elles  présentent  quelquefois  un  fin 
réticulum  radié  (voir  pi.  XIII,  fig.  1). 

Sur  bouillon,  il  se  forme  en  24  heures  un  trouble  avec 
ou  sans  voile. 

Sur  pomme  de  terre,  la  végétation  grisâtre  ou  brunâtre 
est  assez  copieuse;  en  strie  sur  gélose,  la  culture  à  37^  C.est 
très  luxuriante  et  présente  des  reflets  nacrés. 

Trois  méthodes  de  recherches  pour  la  découverte  de  ce 
bacille  ont  été  employées  avec  les  matériaux  d'expertise. 

i^  Recherche  par  la  méthode  des  cultures;  2^  expériences 
d'inoculation  sur  les  animaux;  3^  recherche  par  la  méthode 
du  séro-diagnostic. 

III.  —  RECHERCHES  PAR  LA  MÉTHODE  DES  CULTURES. 

De  très  nombreuses  cultures  d'après  la  méthode  de  Koch 
ont  été  effectuées  sur  différents  milieux  :  eau-peptone,  bouil- 
lon, gélatine  simple  ou  sucrée,  gélose,  etc.  (Voir  les  tableaux.) 
Des  cultures  anaérobies  dans  le  vide,  dans  l'hydrogène  et 
sur  milieux  glucoses  furent  entreprises  en  même  temps  pour 
la  recherche,  dans  les  pièces  d'autopsies.et  dans  la  tète  pressée 
de  Sirault,  du  bacUlus  botuliniis^  germe  anaérobie  très  viru- 
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lent  découvert  par  Van  Ermengem  dans  les  cas  d'intoxication 
carnée  d'EUezelles. 

L'existence  de  ce  microorganisme  dans  les  pièces  de 
Sirault  nous  paraissait  a  priori  peu  probable  :  Tallure  cli- 
nique de  l'intoxication  diflférant  totalement  des  symptômes 
observés  à  Ellezelles.  Cette  recherche  a  cependant  été  faite 
pour  prévenir  toute  objection  sur  la  nature  du  germe  patho- 
gène qui  a  causé  les  accidents  dont  nous  nous  occupons. 

Pour  la  première  autopsie,  les  cultures  des  viscères  : 
cœur,  poumon,  foie,  rate,  donnèrent  une  quantité  de  colo- 
nies microbiennes  variées  dans  lesquelles  prédominait  le 
genre  proleus.  Il  n'était  pas  possible  dans  ces  cultures  de 
distinguer  des  colonies  se  rapprochant  d'un  type  pathogène 
connu.  Les  cultures  des  selles  donnèrent  en  abondance  du 
bacierium  coli  commune. 

Nous  avons  déjà  dit  que  cultivées  sur  eau-peptone  ces 
selles  ne  donnaient  pas  la  réaction  du  choléra. 

La  tète  pressée  (hure»)  recueillie  à  Sirault  se  montrait  à 
^l'examen  microscopique  direct  composée  de  fibres  muscu- 
laires striées,  de  fibres  élastiques,  de  cristaux  d'acides  gras 
et  de  débris  cellulaires  variés  dans  lesquels  il  n'était  pas 
possible  de  reconoaltre  de  structure  spéciale  :  foie,  rein, 
rate,  etc.  On  y  rencontrait  en  outre,  mais  en  très  petit  nom- 
bre, des  grains  d'origine  végétale.  Ces  grains,  polyédriques, 
d'un  jaune  verdfttre  très  pâle,  se  groupant  par  quatre  et  pré- 
sentant un  petit  ombilic  en  étoile,  ressemblaient  beaucoup 
à  des  grains  de  fécule  de  maïs. 

Traitées  par  la  méthode  de  Gram,  les  préparations  par 
dissociation  montraient  de  nombreux  diplocoques  à  l'inté- 
rieur de  cette  tète  pressée. 

Au  moment  de  l'ensemencement  celle-ci  n'était  nullement 
putréfiée';  elle  avait  simplement  une  odeur  aigrelette  qui  se 
retrouva  dans  toutes  les  cultures  sucrées  faites  avec  cette 
préparation. 

Disons  déjà  que  cette  odeur  n'était  nullement  due  au 
développement  du  microbe  pathogène,  mais  simplement  à  la 

1.  Elle  put  même  être  conservée  pendant  plus  de  2  mois,  dans  un  tube 
fermé,  sans  qu'elle  subit  de  putréfaction  appréciable. 
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végétation  de  certains  microcoques  d'origine  banale  et  peut- 
être  aussi  de  sarcines. 

Nous  la  retrouvâmes  d'ailleurs  dans  une  foule  de  cultures 
sucrées  faites  avec  des  préparations  de  charcuterie  recueil- 
lies à  Mons. 

Les  colonies  extrêmement  nombreuses  développées  sur 
plaques  par  Tensemencement  de  la  tête  pressée  de  Sirault 
Q'usque  150  000  par  plaque)  liquéfiaient  la  gélatine  et  se 
rapportaient  à  deux  espèces  :  Tune  arrondie,  d'un  jaune  vif, 
composée  de  staphylocoques,  l'autre  grisâtre,  à  contours 
plus  ou  moins  festonnés,  formée  de  gros  diplocoques.  Ces 
microbes  se  coloraient  bien  par  les  colorants  ordinaires  et 
prenaient  le  Gram. 

Des  réensemencements  furent  faits  sur  différents  milieux 
en  vue  du  diagnostic,  mais  nous  ne  retrouvâmes  sur  ces 
milieux  aucun  des  caractères  des  microbes  pathogènes.  Ce 
fait  fut  d'ailleurs  vérifié  dans  la  suite  par  les  résultats  d'ino- 
culation aux  animaux. 

Les  cultures  des  produits  de  la  seconde  autopsie  portè- 
rent sur  la  rate,  la  moelle  des  os,  le  sang  et  les  selles. 

Les  colonies  de  la  rate,  extrêmement  nombreuses,  se 
rapportaient  presque  exclusivement  au  genre  proieus;  la 
moelle  des  os  donna  de  rares  colonies  liquéfiantes,  jaunes, 
arrondies,  d'espèce  banale;  le  sang  et  les  selles  donnèrent 
des  colonies  variées  où  le  genre  proieus  était  prédominant. 

Les  cultures  anaérobies  sur  bouillon  de  ces  organes 
donnèrent  toute  une  végétation  abondante  de  bacilles  mobiles, 
dégageant  une  forte  odeur  de  putréfaction.  Ces  germes  étaient 
absolument  différents  du  bacille  pathogène  de  Sirault. 

Traités  par  les  méthodes  colorantes,  les  frottis  d'organes 
de  la  seconde  autopsie  donnèrent  : 

Coloratioa  par  la  thionine  Coloration  par  la  méthode 

phéoiquée.  dm  Qram. 

Moelle  osseuse.  0  0 

Sang Bacilles  divers.  Bacilles  et  coccus. 

Selles Varia.  Varia. 

Rate Petits  bacilles  se  color.  plus  Les  mêmes  et  en  plas 

fortement  aux  extrémités.  des  coccus,  très  rares. 

ARCB.  01  MéD.  BXFÉR.  —  TOMI  XI.  ^ 
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La  saucisse  de  Sirault  donna  des  cultures  identiques  à 
celles  delà  tète  pressée;  les  colonies  étaient  extrêmement 
nombreuses.  Développées  dans  la  gélatine  sucrée»  elles  don- 
naient Todeur  aigrelette  précédemment  signalée.  Ces  colonies 
sont  formées  de  coccus;  certaines  d'entre  elles,  réensemen- 
cées sur  pomme  de  terre,  se  montrent  composées  de  sarcines. 

La  graisse  et  le  lard  de  Sirault  cultivés  dans  les  mêmes 
conditions  donnèrent  également  des  colonies  plus  ou  moins 
nombreuses  de  microcoques. 

Afin  de  nous  assurer  si  la  présence  de  ces  nombreux 
germes  dans  les  préparations  de  viande  de  Sirault  avait 
quelque  chose  d'anormal  et  en  rapport  causal  avec  les 
symptômes  observés  chez  les  malades,  nous  instituâmes  une 
série  d'expériences  de  contrôle,  établies  sur  des  préparations 
de  viande  analogues  et  recueillies  dans  différentes  charcu- 
teries de  Mons. 

Six  échantillons  de  saucisse,  cinq  de  graisse,  un  de  hure, 
un  de  saucisson  fumé  et  un  de  tête  pressée  furent  soumis  à 
l'analyse. 

Les  échantillons  de  saucisse  donnèrent  de  très  nom- 
breuses colonies  de  germes  saprophytes  :  proieus  mirabilis^ 
proteus  vulgaris.  La  présence  du  bacterium  coli  commune 
fut  démontrée  dans  Tun  de  ces  échantillons. 

Les  graisses  —  à  l'exception  d'une  seule  dont  les  cul- 
tures restèrent  stériles  —  fournirent  également  de  nom- 
breuses colonies  de  germes  banals. 

La  hure  ne  contenait  que  quelques  rares  microbes,  le 
saucisson  fumé  en  était  à  peu  près  exempt. 

Par  contre,  la  tête  pressée  de  Mons  en  contenait  .une 
quantité  incalculable;  une  bonne  partie  de  leurs  colonies 
étaient  semblables  à  celles  que  fournissait  la  tête  pressée 
de  Sirault;  de  plus,  les  cultures  sur  gélatine  sucrée  avaient 
la  même  odeur  aigrelette.  Cette  odeur  se  retrouve  encore 
dans  les  cultures  d'un  des  échantillons  de  saucisse  de  Mons. 

En  résumé,  le  procédé  des  cultures  directes,  c'est-à-dire 
l'ensemencement  pratiqué  directement  sur  gélatine  et  autres 
milieux  nutritifs  avec  les  préparations  du  porc  de  Sirault 
ne  donna  aucun  résultat  permettant  de  conclure  à  la  cause 
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des  cas  de  gastro-entérite  occasionnés  dans  cette  commune 
par  l'ingestion  de  la  viande  suspecte. 

Le  nombre  des  microbes  d'origine  banale  contenus  dans 
cette  viande  était  tellement  considérable  que  les  microbes 
pathogènes  qui  s'y  trouvaient  était  pour  ainsi  dire  noyés 
dans  la  masse  des  germes  banals  ou  saprophytiques  ;  ils  ne 
pouvaient^  pour  cette  raison ,  y  être  décelés  par  le  procédé 
des  cultures  directes. 

En  ce  qui  concerne  les  pièces  d'autopsie,  ce  procédé 
n'eut  pas  plus  de  succès. 

Un  autre  moyen  d'investigation  était  nécessaire,  c'était 
Texpérimentation  sur  les  animaux  avec  les  divers  matériaux 
d'expertise. 

•IV.    —    RECHERCHES    PAR    l'eXPÉRIMENTATION    SUR   LES    ANIMAUX. 

Ces  recherches  consistèrent  en  l'inoculation  sous-cutanée 
de  macérés  faits  avec  la  tête  pressée,  la  saucisse,  la  rate  de 
la  seconde  autopsie,  le  lard  et  la  graisse  provenant  de  Si- 
rault.  Disons  de  suite  que  les  expériences  faites  avec  ces 
deux  dernières  préparations  (lard  et  graisse)  restèrent  sans 
résultat  '  ;  mais  ces  expériences  furent  nettement  positives 
en  ce  qui  concerne  les  autres  matériaux  utilisés. 

Le  7  octobre,  4  animaux  :  2  lapins  et  2  cobayes  (n^*  24, 
25,  26  et  27  du  tableau),  reçurent  chacun  en  injection  sous- 
cutanée  1  cm.  cube  d'un  macéré  fait  avec  la  saucisse  de 
Sirault. 

Ces  animaux  devinrent  rapidement  malades,  présentèrent 
une  adynamie  profonde,  accompagnée  d'hypothermie.  Cet 
abaissement  de  la  température  fut  constatée  après  un  temps 
variable  après  l'injection.  Certains  de  ces  animaux  furent 
pris  de  diarrhée  verte. 

Le  surlendemain,  l'un  des  lapins  (n^*  24)  mourait  à  la 
suite  d'entérite  infectieuse.  Le  gros  intestin  était  rempli  de 
selles  diarrhéiques  vertes;  l'intestin  grêle  contenait  un 
liquide  muco-bilieux. 

1.  Voir  le  tableau  des  recherches  par  inoculation  n"*  20,  21,  22,  23,  34 
35, 36.  ' 
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Le  rein  et  le  foie  étaient  d'apparence  normale,  la  rate 
légèrement  dilatée.  Une  préparation  par  frottis  de  cet  organe 
montrait  des  bacilles  semblables  de  forme  à  ceux  que  nous 
avons  décrits  et  qui,  dans  le  cours  des  expériences,  furent 
identifiés  par  les  cultures  sur  différents  milieux  et  les  réac- 
tions habituelles,  avec  le  bacille  de  Moorseele. 

Les  cultures  des  organes  internes  :  rate,  cœur  et  foie, 
donnèrent  de  nombreuses  colonies  de  ce  même  bacille,  que 
nous  appellerons  désormais  :  bacille  de  Sirauli. 

L'animal  avait  donc  succombé  à  une  infection  spécifique, 
c'est-à-dire  à  une  maladie  causée  par  un  microbe  bien  dé- 
terminé, dont  la  nature  pathogène  avait  déjà  été  démontrée 
par  Van  Ermengem,  à  propos  des  épidémies  alimentaires 
de  Moorseele  et  de  Gand. 

Le  13  octobre,  le  lapin  25  mourut  après  avoir  présenté 
une  hémorrhagie  nasale. 

L'animal  avait  fortement  maigri.  Â  la  section,  il  pré- 
sentait dans  le  péricarde  et  le  péritoine  un  liquide  citrin; 
on  ne  constatait  pas  d'œdème  sous-cutané.  Le  cœur  était 
dilaté;  le  poumon,  rose  vermillon  pâle,  présentait  par  places, 
surtout  aux  bases,  des  ecchymoses  sous-pleurales  correspon- 
dant à  des  infarctus  hémorrhagiques  qui  s'enfonçaient  plus 
ou  moins  profondément  dans  le  parenchyme  pulmonaire.  Le 
foie  était  plutôt  pâle,  à  surface  lisse;  pas  de  réaction  amy- 
loïde.  L'estomac,  distendu  par  des  matières  alimentaires  en 
partie  digérées,  avait  des  tuniques  pâles,  amincies,  friables. 
Le  gros  intestin  contenait  en  abondance  un  liquide 
épais,  bilieux,  diarrhéique. 

L'intestin  grêle  contenait  seulement  un  liquide  muco- 
bilieux,  jaune  verdâtre,  ses  tuniques  étaient  pâles  et 
friables.  Le  mésentère  présentait  une  stase  veineuse  mar- 
quée. La  rate  était  fortement  dilatée,  couleur  lie  de  vin 
foncée,  à  follicules  très  apparents,  à  parenchyme  très  friable. 
Les  reins  étaient  augmentés  de  volume,  la  substance  corti- 
cale avait  sa  coloration  normale,  mais  la  substance  médul- 
laire était  fortement  hyperémiée  et  tranchait  nettement  par 
sa  coloration  brune,  sur  le  reste  de  l'organe.  La  vessie  for- 
tement distendue  contenait  une  urine  riche  en  albumine  et 
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présentant  au  microscope  des  cylindres  granulo-graisseux  et 
des  cellules  du  rein  et  des  voies  urinaires. 

Rien  au  cerveau  ni  aux  méninges. 

Les  frottis  d'organes  :  rate,  foie,  rein,  moelle  des  os, 
montrèrent  dans  ces  organes  la  présence  de  bacilles  spéci- 
fiques à  zone  centrale  moins  colorée,  se  présentant  quelque- 
fois en  diplobacilles  et  souvent  entourés  d'une  zone  plus 
claire.  Il  en  fut  de  même  de  l'urine. 

Des  coupes  faites  dans  la  rate  et  les  infarctus  pulmo- 
naires montraient  des  amas  de  ces  mêmes  bacilles.  Les 
coupes  du  rein  laissaient  également  voir  de  ces  amas  dans 
les  glomérules  et  les  canalicules  de  la  substance  médullaire. 

Le  lapin  25,  comme  le  lapin  24,  avait  succombé  à  une 
infection  microbienne  généralisée.  Le  bacille  de  Sirault,  qui 
se  trouvait  dans  la  saucisse,  avait  envahi  l'organisme,  s'y  était 
multiplié  et  infestait  tous  les  viscères  K 

Le  10  octobre,  le  cobaye  26  meurt  après  avoir  présenté 
les  mêmes  symptômes  (voir  Tableau). 

Le  bacille  a  se  rencontre  à  Texamen  direct  dans  la  rate  et 
dans  le  foie.  Les  cultures  de  la  rate,  du  cœur,  du  rein,  du 
poumon  donnent  le  même  microbe. 

Le  cobaye  27,  après  une  période  assez  longue  de  maladie, 
se  rétablit  et  est  sacrifié  le  2  novembre,  alors  qu'il  est  en 
pleine  santé.  Les  organes  internes  sont  normaux,  les  cul- 
tures de  la  rate  restent  stériles.  Le  sang  de  cet  animal  est 
conservé  en  vue  du  séro-diagnostic  (voir  ch.  V). 

Le  8  octobre,  6  animaux  :  2  lapins,  2  cobayes  et  2  rats 
blancs  (n^  28  à  33  inclus),  reçoivent  sous  la  peau  1  cm.  cube 
d'une  émulsion  faite  avec  un  fragment  de  la  tête  pressée  de 
Sirault. 


1.  Dorénavant,  pour  la  facilité  de  l'exposition,  nous  désignerons  sous 
le  nom  de  bacille  a  le  microbe  que  nous  avons  retiré  des  organes  des  ani- 
maux infectés  au  moyen  de  la  saucisse  de  Sirault,  et  bacille  p  le  microbe 
retiré  de  ces  mêmes  organes  chez  les  animaux  infectés  au  moyen  de  la  tête 
pressée.  Ces  deux  variétés  du  bacille  de  Sirault  sont  identiques,  elles  présen- 
tent les  mêmes  caractères  morphologiques  et  de  culture  et  ont  les  mômes 
propriétés  pathogènes.  Aussi  cette  notation  n'est-elle  employée  que  par  l'a- 
vantage qu'elle  a  de  rappeler  la  nature  de  la  substance  employée  pour  l'ino- 
cmlation,  cet  avantage  sera  surtout  apprécié  dans  le  chapitre  consacré  au 
séro-diagnostic. 
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Le  lendemain  9  octobre,  le  lapin  28  est  à  Tagonie  et  est 
sacrifié.  L'autopsie  donne  lieu  aux  mêmes  constatations  que 
pour  le  lapin  24.  Les  coupes  de  la  rate  traitées  par  la  fuch- 
sine phéniquée  [montrent  des  bacilles  en  tout  semblables  à 
ceux  déjà  décrits.  Les  cultures  de  la  rate  donnent  ces  mêmes 
bacilles  (bacilles  ^). 

Le  10  octobre,  le  lapin  29  meurt.  A  la  section  :  poumon 
rétracté,  exsangue,  rose  vermillon,  cœur  dilaté,  estomac  plein 
de  substances  alimentaires,  rate  et  reins  en  apparence  nor- 
maux. L'intestin  contient  des  matières  diarrhéiques  verdâ- 
très.  Le  mésentère  est  hyperémié.  Les  frottis  de  rate,  colorés 
par  lathioninc  phéniquée,  laissent  voir  des  bacilles.  Les  cul- 
tures de  la  rate,  du  cœur,  du  foie  donnent  à  l'état  de  pureté 
le  bacille  p,  identique  au  bacille  a  et  au  bacille  de  Moorseele. 

Les  cultures  des  selles  donnent,  en  plus  du  bacille  ^^  le 
bacterium  coli. 

Le  même  jour,  10  octobre,  le  cobaye  30  meurt. 

L'ouverture  de  Tanimal  donne  lieu  aux  mêmes  constata- 
tions. Le  frottis  de  rate  montre  des  bacilles;  les  cultures  de 
la  rate,  du  foie,  du  cœur  donnent  le  bacille  ^. 

Le  cobaye  31  meurt  le  15  octobre.  A  Tautopsie  le  cœur 
est  pâle,  le  poumon,  rétracté,  est  rose  pâle  et  présente  des 
ecchymoses  sous-pleurales  correspondant  à  des  infarctus 
hémorrhagiques  plus  ou  moins  considérables.  La  rate  est 
fortement  augmentée  de  volume,  de  couleur  brun  sale  foncé, 
présentant  à  la  surface  un  très  grand  nombre  de  petites 
granulations  grisâtres  arrondies.  La  pulpe  splénique  est 
très  friable.  Le  foie  a  plutôt  augmenté  de  volume  et  se  dé- 
chire facilement.  Les  reins  paraissent  normaux.  L'estomac 
et  l'intestin  ne  présentent  rien  de  particulier.  Le  cerveau 
est  exsangue,  p&le.  La  moelle  des  os  est  brune,  lie  de  vin, 
diffluente.  Sur  coupes  colorées  par  la  thionine  phéniquée,  la 
pulpe  splénique  montre  des  bacilles  groupés  en  tas.  Les  cul- 
tures faites  avec  le  foie,  la  rate,  les  reins,  la  moelle  des  os, 
donnent  des  colonies  plus  ou  moins^nombreuses  de  bacille  ^. 
C'est  la  moelle  osseuse  qui  en  donne  le  plus. 

Les  rats  blancs  32  et  33  se  sont  montrés  réfractaires  à 
l'infection.  Leur  sang  n'était  pas  agglutinant. 
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Le  16  octobre,  3  lapins  (n®»  34,  36  et  36)  reçurent,  en 
injection  hypodermique,  1  cm.  cube  de  graisse  de  Sirault, 
fondue.  Une  culture  faite  au  moment  de  Tinoculation  dé- 
montra que  la  température  de  fusion  n'avait  nullement 
stérilisé  le  produit. 

Ces  animaux  résistèrent  très  bien  à  l'inoculation  ;  le  2  no- 
vembre ils  furent  sacrifiés,  en  pleine  santé;  les  organes 
étaient  sains,  sauf  le  foie  qui  présentait  de  la  coccidiose.  Les 
cultures  de  la  rate  restèrent  stériles. 

Le  sang  fut  recueilli  pour  le  séro-diagnostic. 

Le  même  jour,  2  lapins  (n^""  37  et  38)  furent  inoculés  sous 
la  peau,  le  premier,  avec  1  cm.  cube  d'émulsion  faite  avec 
la  rate  du  cobaye  26  et  le  second  avec  1  cm.  cube  d'émulsion 
de  la  rate  de  la  seconde  autopsie  médico-légale  de  Sirault. 
A  ce  moment,  la  rate  était  pour  ainsi  dire  liquéfiée  ;  par  le 
lavage  il  s'en  écoulait  une  boue  noirâtre,  abondante,  formée 
surtout  de  granulations  pigmentaires. 

Un  fragment  de  cet  organe  fut,  après  lavage,  émulsionné 
dans  un  mortier  stérilisé  dans  quelques  centimètres  cubes 
de  bouillon.  Ce  liquide  passé  à  travers  un  linge  fin  servit  à 
l'injection. 

Le  28  octobre,  le  lapin  37  mourut.  Â  part  une  péricardite 
séro-fibrineuse,  l'autopsie  ne  démontra,  aucune  lésion  bien 
caractéristique  ;  cependant  les  frottis  de  la  rate  montrèrent 
chez  cet  animal  la  présence  du  bacille  de  Sirault.  Les  cul- 
tures de  la  rate,  du  foie  et  du  rein  donnèrent  ces  mêmes 
bacilles.  Cet  animal  présentait  de  la  coccidiose  du  foie,  mais 
cette  affection,  très  commune  chez  les  lapins  de  laboratoire 
et  que  nous  rencontrâmes  plusieurs  fois  dans  le  cours  de  nos 
expériences,  n'est  pas  de  nature,  dans  l'espèce,  à  influer  sur 
les  résultats  des  inoculations. 

Le  lapin  38  résista  à  l'infection  expérimentale  très  proba- 
blement parce  que  la  dose  d'émulsion  de  rate  injectée  était 
insuffisante.  Cependant,  si  l'animal  ne  mourut  point,  il  en 
fut  affecté  suffisamment  pour  que  la  séro-réaction  permit, 
comme  nous  le  verrons  dans  la  suite,  d'affirmer  que  l'infec- 
tion par  le  bacille  de  Sirault  avait  eu  lieu  chez  lui. 

Sacrifié  le  19  novembre,  cet  animal  ne  présentait  pas 
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d'altérations  visibles  aux  organes  internes.  Les  cultures  de 
ces  organes  restèrent  stériles. 

Le  24  octobre,  4  lapins,  1  cobaye  et  1  souris  (n^  39  à  44 
inclus)  reçurent  respectivement  sous  la  peau  : 

l^'  Lapin  39,  1  cm.  cube  d'émulsion  faite  avec  la  rate  du 
lapin  24  (bac.  a)  ; 

2^  Lapin  40, 1/2  cm.  cube  d'émulsion  faite  avec  la  cul- 
ture sur  agar  de  la  rate  du  cobaye  26  (bac.  a),  1/4  environ 
de  la  culture  fut  injectée; 

3°  Souris  grise  n^  41  ;  une  goutte  de  la  même  émulsion; 

l"^  Cobaye  42, 1/2  cm.  cube  émulsion  de  la  rate  du  lapin 
n»  28  (bac.  p)  ; 

5"^  Lapin  43,  1/2  cm.  cube  émulsion  de  la  culture  sur 
agar  de  la  rate  du  lapin  29  (bac.  P); 

6°  Lapin  44, 1/4  cm.  cube  émulsion  de  la  culture  sur  agar 
de  la  rate  du  cobaye  30  (bac.  P) . 

Quatre  de  ces  animaux  moururent  après  un  laps  de  temps 
de  1  à  6  jours  (lapins  40,  43  et  44,  cobaye  42). 

Le  lapin  39  résista,  la  souris  41  également. 

Le  lapin  43  succomba  le  lendemain  de  l'inoculation  en 
présentant  les  mêmes  symptômes  et  les  mêmes  lésions  cpie 
les  animaux  inoculés  avec  Témulsion  de  saucisse  ou  de  tête 
pressée  de  Sirault.  Les  frottis  du  cœur,  de  la  rate,  du  rein, 
du  foie  montrèrent  les  bacilles  spécifiques  qui  furent  égale- 
ment retirés  de  toutes  les  cultures  de  ces  organes. 

Le  27,  le  lapin  44  mourut.  Ce  cas  donna  lieu  aux  mêmes 
observations.  Les  bacilles  de  Sirault  furent  retrouvés  dans 
cous  les  organes  tant  par  la  culture  que  par  Texamen  direct. 

Le  lapin  40  succomba  le  30  et  fut  Tobjet  des  mêmes  con- 
statations (voir  tableau). 

Enfin  le  cobaye  42  mourut  le  30,  des  suites  d'une  infec- 
tion identique. 

Des  coupes  de  la  rate,  qui  était  énorme,  y  démontrèrent 
la  présence  de  bacilles.  Ce  cobaye  présentait  une  adénite 
tuberculeuse  de  Taine,  mais  cette  tuberculose  était  simple- 
ment locale  et  ne  doitavoirjeu  aucune  influence  sur  le  résultat 
final  de  Tinoculation.  L'animal  paraissait  bien  portant  au 
moment  de  l'expérience  malgré  son  adénite  ;  au  surplus,  la 
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rate  ne  contenait  pas  de  bacilles  tuberculeux  et  l'hypertro- 
phie de  cet  organe  doit  ôtre  rapportée  à  l'infection  par  le 
bacille  de  Sirault. 

Le  lapin  39  et  la  souris  41  ont  résisté  à  l'inoculation.  La 
souris  n'a  rien  présenté  de  particulier,  mais  le  lapin  est  de- 
venu très  malade  et  a  fortement  maigri. 

L'adynamie  était  telle  que  l'animal  ne  savait  plus  se  tenir 
debout.  Un  abcès  se  développa  au  point  d'inoculation;  cet 
abcès  occupait  le  centre  d'une  vaste  zone  d'empâtement  qui 
s'étendait  en  forme  de  selle  sur  le  dos  et  les  flancs  de  l'animal. 

L'élimination  d'une  plaque  nécrotique  de  la  largeur  d'un 
franc  permit  l'évacuation  spontanée  d'un  pus  blanchâtre,  mal 
lié.  Ace  moment,  l'animal,  qui  ne  mangeait  plus  depuis  une 
dizaine  de  jours  et  qui  en  était  arrivé  à  un  degré  d'émaciation 
extrême,  commença  à  aller  mieux,  Le  sang  de  ce  lapin  donna 
lieu  au  point  de  vue  du  séro-diagnostic  à  des  constatations 
de  grand  intérêt. 

Avant  d'entreprendre  ces  inoculations  par  voie  hypoder- 
mique, nous  avions  tenté  quelques  expériences  par  voie 
stomacale. 

Malheureusement  la  quantité  de  tète  pressée  dont  nous 
disposions  était  si  petite  que  ces  expériences  ne  purent  être 
établies  d'une  façon  systématique. 

Nous  donnerons  tels  quels  —  et  sans  conclusions  —  les 
résultats  de  quelques  essais  entrepris  dans  cette  direction. 

1^  Trois  souris  grises  furent  nourries  avec  quelques  frag- 
ments de  tête  pressée  de  Sirault.  Un  de  ces  animaux  mourut 
au  bout  de  3  jours  (souris  n^  1),  une  autre  au  bout  do  6  jours 
(souris  n^  2);  la  3^  résista  (souris  n®  3). 

2^  Un  fragment  de  tête  pressée  de  Sirault  fut  placé  au 
milieu  d*une  masse  de  viande  de  bœuf  hachée  (1  kilog.)  et  le 
tout  fut  placé  à  l'étuve  à  37^  pendant  2  jours.  De  cette  façou, 
le  hachis  permettait  le  développement  des  microbes  patho- 
gènes contenus  dans  la  tète  pressée  et  pouvait  alors  servir 
à  des  expériences  ultérieures. 

Trois  chiens,  n®'  1,  2,  3,  mangèrent  de  cette  culture  sur 
viande  et  tous  trois  devinrent  malades.  Ils  furent  pris  d'une 
diarrhée  noire,  gluante,  fétide;  cependant  ils  résistèrent. 
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Il  eût  été  intéressant  ({^entreprendre,  sur  ces  animaux,  des 
expériences  de  séro-agglutination  qui  eussent  vraisemblable- 
ment permis  d'établir  le  genre  d'infection  auquel  ces  ani- 
maux avaient  été  sujets,  mais,  à  ce  moment,  nous  n'avions 
pas  encore  obtenu,  à  l'état  de  pureté,  l'agent  causal  de  cette 
infection. 

Nous  ajouterons  qu'au  début  de  la  présente  expertise 
nous  avons  tenté  inutilement  d'infecter  les  animaux  en  expé- 
rience au  moyen  des  espèces  microbiennes  retirées  à  l'état 
de  pureté  des  plaques  de  cultures  faites  avec  la  tête  pressée 
et  la  saucisse  de  Sirault. 

Les  essais  furent  pratiqués  par  voie  hypodermique,  intra- 
veineuse ou  œsophagienne  (n^'  4  à  19  inclusivement).  L'in- 
succès de  cette  méthode  s'explique  pour  la  raison  que  nous 
avons  donnée  au  chapitre  consacré  à  la  recherche  par  le  pro- 
cédé des  cultures. 

Avant  de  terminer  le  chapitre  des  inoculations,  nous  re- 
laterons le  résultat  de  quatre  expériences  de  contrôle  faites 
avec  de  la  tète  pressée  et  de  la  saucisse  recueillies  à  Mons 
le  27  octobre  dernier. 

Ces  préparations  alimentaires  furent  laissées  2  jours  à  la 
température  du  laboratoire  ;  au  moment  de  Tinoculation  la 
tète  pressée,  qui  à  l'avance  n'était  déjà  pas  trop  fraîche,  prit 
une  odeur  aigrelette,  semblable  à  celle  de  Sirault,  la  sau- 
cisse avait  franchement  l'odeur  des  cultures  de  bacterium 
coli  et,  en  effet,  des  cultures  entreprises  à  ce  moment  démon- 
trèrent la  présence  du  bacterium  coli  commune  dans  cette 
préparation. 

Ce  germe  y  était  cependant  en  quantité  modérée  à  côté 
des  proteus  vulgaris  qui  l'accompagnaient. . 

La  tète  pressée  et  la  saucisse  de  Mons  furent  émulsion- 
nées  dans  les  mêmes  conditions  que  précédemment  :  broie- 
ment dans  un  mortier  stérilisé  avec  quelques  centimètres 
cubes  de  bouillon  nutritif,  passage  au  travers  d'un  linge  fin, 
et  injectées  sous  la  peau  de  4  lapins  (n^  45,  46,  47  et  48)  à 
la  dose  de  1  cm.  cube  par  animal.  Tous  ces  animaux  résis- 
tèrent à  l'inoculation  sans  présenter  de  phénomène  bien 
marqué.  Ils  furent  sacrifiés  le  19  novembre  alors  qu'ils  étaient 
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en  bonne  santé  ;  les  organes  internes  étaient  normaux  et  les 
cultures  de  ceux-ci  restèrent  stériles. 

Ce  résultat  prouve  qu'il  ne  suffit  pas  d'injecter  sous  la  peau 
d'un  animal  une  émulsion  de  substances  plus  ou  moins  pu- 
tréfiées pour  amener  chez  cet  animal  le  développement  d'une 
maladie  infectieuse. 

Il  faut,  pour  atteindre  ce  dernier  but,  que  le  microbe 
injecté  soit  de  nature  toute  spéciale,  c'est-à-dire  pathogène  ; 
or  ces  microbes  pathogènes  sont  tout  à  fait  différents  des 
microbes  de  la  putréfaetion,  et  ce  n'est  que  dans  des  condi- 
tions tout  à  fait  particulières  qu'ils  se  rencontrent  dans  la 
nature. 

Pour  résumer  ce  chapitre,  nous  dirons  que  les  expé- 
riences sus-mentionnées  nous  permettent  d'affirmer  que  la 
tête  pressée  et  la  saucisse  recueillies  chez  G...,  Léon,  à  Sirault 
contenaient  un  microbe  spécifique,  pathogène,  capable  de 
produire  chez  les  animaux,  en  expérience,  des  symptômes 
semblables  à  ceux  observés  chez  les  malades  de  Sirault. 

Il  ne  s'agit  nullement,  dans  l'épidémie  de  Sirault,  d'un 
empoisonnement  par  les  ptomaïnes,  c'est-à-dire  par  les  poi- 
sons banals  de  la  putréfaction,  mais  bien  d'une  véritable 
maladie  infectieuse. 

En  effet,  en  supposant  même  que  les  ptomaïnes  aient 
existé  dans  les  macérations  de  saucisse  et  de  tête  pressée  en 
quantité  suffisante  pour  tuer  les  animaux  auxquels  on  les 
inoculait,  il  ne  peut  en  être  de  même  pour  les  émulsions  de 
rate  des  animaux  ayant  succombé  à  l'infection  (lapin  37  ino- 
culé avec  émulsion  de  rate  de  cobaye  26)  et,  à  plus  forte 
raison,  pour  les  cultures  pures,  obtenues  sur  gélose,  avec  la 
rate  de  ces  animaux  (cultures  de  la  rate  des  n''''  28,  29  et  30 
inoculées  aux  n®*  42,  43  et  44). 


V.    —   RECHERCHES   PAR   LA   MÉTHODE   DU    SÉRO-DIAGNOSTIC. 

Les  expériences  précédentes  démontrent  bien  qu'il  exis- 
tait dans  le  porc  de  Sirault  un  germe  pathogène  capable  de 
produire  la  mort  des  animaux  inoculés,  avec  généralisation 
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des  bacilles  dans  tous  les  organes.  Nous  avons  déjà  dit  que 
les  variétés  a  et  p  de  ce  bacille  étaient  identiques  morpholo- 
giquement, et  par  leurs  caractères  de  culture,  ainsi  que  par 
leur  action  sur  les  animaux. 

Le  séro-diagnostic  nous  a  permis  d'ajouter  à  ces  carac- 
tères un  signe  d'identification  de  la  plus  grande  valeur. 

De  plus,  l'agglutination  observée  avec  le  sérum  sanguin 
des  animaux  ayant  résisté  aux  inoculations  du  bacille  «  ou 
du  bacille  ^  permettait,  dans  les  conditions  d'expérience  où 
cette  méthode  a  été  pratiquée,  d'affirmer  que,  si  ces  animaux 
n'avaient  pas  succombé,  ils  avaient  été  du  moins  profondé- 
ment infectés  par  le  bacille  de  Sirault,  puisque  le  sang  de 
ces  animaux  gardait,  pour  ainsi  dire,  la  trace  du  passage  de 
ce  microbe. 

Par  analogie,  des  expériences  d'agglutination  très  posi- 
tives, entreprises  avec  le  sérum  sanguin  d'une  des  victimes 
survivantes  de  Sirault  et  le  sérum  sanguin  d'un  animal 
infecté  au  moyen  de  la  rate  d'une  des  victimes  (2*  autopsie), 
nous  autorisent  à  conclure  que  le  bacille  que  nous  avons 
trouvé  dans  les  organes  des  animaux  en  expérience  est  bien 
le  même  que  celui  qui  a  causé  l'infection  de  Sirault. 

Nous  ne  croyons  pas  devoir,  au  sujet  de  l'application  de 
cette  méthode,  rappeler  les  tiavaux  initiaux  de  Grueber  et 
Durham'  et  de  WidaP,  pas  plus  que  les  différents  procédés 
techniques  recommandés  à  cet  égards 

Nous  ferons  simplement  remarquer  que,  pour  que  cette 
méthode  présente  un  caractère  de  certitude  suffisante,  il 
faut  opérer  à  un  degré  de  dilution  telle  que  les  bacilles  spé- 
cifiques soient  nettement  agglutinés  et  soient  les  seuls  agglu- 
tinés. 

Nous  avons  choisi  le  titre  de  1/60  comme  étant  suffisant 
pour  nous  mettre  à  Tabri  de  toute  erreur;  cependant,  dans  de 
nombreuses  expériences,  nous  avons  poussé  beaucoup  plus 
loin  le  titre  des  dilutions  et  nous  avons  observé  des  réactions 
très  nettes  à  1/400. 

1.  Grueber  et  Durham  {Mûnchener  medicinische  Woch.,  1896). 

2.  WiDAL,  Séro-diagnostic  de  la  fièvre  typhoïde  (Soc.  méd.  des  hâp.,  juil- 
let 1896). 
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Les  cultures  soumises  à  ragglutination  étaient  faites  en 
eau-peptone  ou  en  bouillon.  Ces  dernières  nous  ont  paru  les 
mieux  appropriées. 

L'agglutination  a  quelquefois  été  opérée  avec  une  émul- 
sion,  dans  Teau  distillée,  d'une  culture  jeune  sur  agar,  mais 
ce  procédé  nous  semble  moins  recommandable  pour  l'évalua- 
tion exacte  du  titre  de  la  dilution. 

Nous  avions  coutume  de  faire  d'abord,  au  moyen  d'une 
balance  très  sensible,  une  dilution  à  1/10.  Pour  cela,  nous 
pesions  très  exactement  une  quantité  suffisante  de  sérum,  à 
laquelle  nous  ajoutions  9  fois  son  poids  d'eau  distillée.  Afin 
d'éviter  toute  déperdition  par  évaporation,  pendant  la  pesée, 
nous  avions  soin  de  verser  le  sérum  dans  un  verre  à  pied 
contenant  déjà  une  certaine  quantité  d'eau  pesée  très  exac- 
tement. Le  poids  du  sérum  employé,  étant  évalué  par  diffé- 
rence, on  ajoutait  la  quantité  d'eau  nécessaire  pour  obtenir 
la  proportion  1  p.  10. 

Cette  dilution  mère  servait  alors  à  la  préparation  des  dilu- 
tions plus  élevées  :  1/60, 1/100,  à  1/200,  etc.,  ce  qui  se  réalise 
de  la  façon  la  plus  simple  au  moyen  de  la  seringue  de  Pra- 
vaz  :  on  prend  un  volume  de  la  dilution  mère  auquel  on 
ajoute  8  volumes  d'eau  pour  avoir  une  dilution  à  1/60,  etc. 

Ces  différentes  dilutions  étaient  mélangées  parties  égales 
(au  moyen  de  la  même  anse  de  platine)  avec  la  culture   à 

essayer. 

Les  titres  d'agglutination  que  nous  donnons  ne  sont 
donc  que  des  minimal  puisque  la  dilution  essayée  était 
encore  étendue  par  l'addition,  en  volume  égal,  du  liquide  de 

culture. 

Le  mélange  de  culture  et  de  sérum  dilué  était,  sur  porte- 
objet,  recouvert  d'une  lamelle  lutée  sur  deux  de  ses  côtés  au 
moyen  de  paraffine.  Ce  moyen  de  fixation  a  en  outre  l'avan- 
tage de  diminuer  en  grande  partie  l'évaporation.  Ces  prépa- 
rations étaient  examinées  immédiatement  après  le  mélange, 
puis  à  intervalles  d'une  minute  environ,  jusqu'à  20  ou  25  mi- 
nutes. Nous  avons  rarement  dépassé  ce  délai. 

Le  sérum  qui  servit  à  la  plupart  des  agglutinations  fut 
recueilli    à   Sirault  chez,  Louis  F...  (cas   n^  XXVI  a)   le 
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20  octobre,  soit  2  mois  enviroa  après  le  début  de  la  maladie  * . 

Le  sang,  tiré  de  la  saignée  du  coude,  fut  recueilli  directe- 
ment dans  des  tubes  à  réaction  stérilisés.  Après  un  repos  de 
24  heures,  le  sérum  qui  surnageait  dans  cas  tubes  fut  aspiré 
dans  des  effilures  en  verre  stérilisées,  efiilures  qui  furent 
immédiatement  scellées  par  un  trait  de  chalumeau.  Le  len- 
demain, la  même  opération  fut  pratiquée  avec  les  nouvelles 
portions  de  sérum  expulsées  des  caillots.  Ce  procédé  nous  a 
permis  de  récolter  une  grande  quantité  de  sérum  très  clair 
et  se  conservant  pour  ainsi  dire  indéfiniment  dans  les  effi- 
lures. Nous  avons  recueilli  de  la  même  façon  les  différents 
sérums  des  animaux  en  expérience. 

On  verra  dans  le  tableau  ci-annexé,  qui  réunit  par  ordre 
de  date  une  centaine  d'essais,  que  les  résultats  de  séro-agglu- 
tination  confirmèrent  pleinement  les  résultats  des  inocula- 
tions sur  les  animaux. 

En  voici  le  résumé  : 

a)  Les  bacilles  a  et  ^  retirés  de  la  rate  des  lapins  25,  28 
et  29',  des  cobayes  26  et  30  furent  agglutinés  par  le  sérum 
Louis  à  1/200,  au  bout  de  15  à  20  minutes.  Cette  agglutina- 
tion était  nette,  les  bacilles  devenus  immobiles  étaient  ras- 
semblés en  amas  bien  distincts.  La  réaction  était  surtout 
intense  dans  les  cas  26  et  29;  pour  ce  dernier,  l'agglutina- 
tion se  produisait  encore  à  1/400  ; 

b)  Le  bacille  retiré  du  cœur  et  de  la  rate  du  lapin  24 
(var.  ai)  était  agglutiné  par  le  même  sérum,  au  bout  d'un 
1/4  d'heure; 

c)  Le  bacille  («)  provenant  du  rein,  du  foie,  du  poumon, 
du  péritoine  du  lapin  25,  expérimenté  dans  les  mêmes  con- 
ditions, donna  les  mêmes  résultats. 

La  culture  du  poumon  était  encore  agglutinée  à  1  /200  ; 

d)  Les  cultures  fournies  par  le  foie  et  le  cœur  du  lapin  38, 
le  foie,  le  cœur,  les  selles  du  lapin  29,  le  foie  du  cobaye  30 
(bac.  ^)  furent  toutes  a^lutinées  au  bout  de  15  minutes  par 
le  sérum  Louis  à  1/60; 

1.  Nous  désignerons  ce  sérum  sous  le  nom  de  sérum  Louis, 

2.  Pour  le  genre  d'inoculation,  yoir  le  tableau  des  expériences  sur  les 
animaux. 
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e)  Les  cultures  de  la  rate  et  du  poumon  du  cobaye  31 
(bac.  p)  furent,  par  cette  même  dilution,  agglutinées  d'une 
façon  très  intense  en  quelques  minutes  ; 

f)  Le  bacille  (^)  retiré  des  organes  du  lapin  43  (rate,  foie, 
cœur,  rein)  et  du  lapin  44  (rate,  foie,  cœur,  rein,  moelle 
osseuse)  fut  agglutiné  par  le  sérum  Louis  à  1/100,  après  un 
temps  variant  de  2  à  20  minutes. 

Enfin  ce  même  liquide  agglutinait  le  bacille  (var.  a) 
provenant  des  organes  du  lapin  40  (rate,  foie,  cœur,  rein) 
et  du  lapin  37  (rate  et  foie)  dans  un  temps  variant  de  7  à 
25  minutes.  Les  cultures  du  bacille  p  provenant  des  organes 
du  cobaye  42  (rate,  foie,  rein)  furent,  par  le  même  sérum, 
agglutinées  après  un  délai  de  5  à  20  minutes  ; 

g)  Différents  échantillons  du  bacille  de  Sirault  et  un 
échantillon  du  bacille  d'Aertryck,  à  nous  adressés,  pour  con- 
trôle, par  M.  le  professeur  Van  Ermengem  de  Gand*,  don- 
nèrent la  même  réaction  avec  le  sérum  Louis  à  1/60; 

h)  Inversement,  le  bacille  d'Eberth  et  le  colibacille  {bac- 
terium  coli  commune)  n'étaient  pas  agglutinés  par  le  sérum 
Louis  à  1/20  au  bout  d'un  quart  d'heure. 

A  1/10  seulement,  nous  avons  observé  des  centres  agglu- 
tinatifs,  avec  ces  deux  espèces  microbiennes; 

i)  D'autre  part,  le  sérum  du  lapin  37  (qui  a  succombé  à 
l'infection  par  le  bac.  a)  mis  en  contact  avec  la  culture  de 
la  rate  du  cobaye  26  (bac.  a)  et  du  lapin  29  (bac.  ^)  agglutina, 
au  titre  de  1/60  et  avec  la  plus  grande  netteté,  les  deux  va- 
riétés a  et  p. 

Ces  mêmes  cultures  restèrent  absolument  indifférentes  à 
l'action  du  sérum  humain  normal  à  1/10  et  au  sérum  du 
rat  n^  32,  qui  avait  supporté  impunément  une  injection 
<i'émulsion  de  tête  pressée  ; 

j)  Le  bacille  ^  essayé  avec  le  sérum  du  cobaye  n**  27  (in- 
fecté par  le  bac.  «  et  ayant  résisté  à  l'infection)  fut  agglutiné 
instantanément  à  1/60  et  à  1/120,  très  rapidement  à  1/180, 
et,  à  1/240,  au  bout  de  5  minutes; 

k)  Le  sérum  du  lapin  39,  qui  avait  résisté  à  l'infection 

i.  J.  Db  Nobelb,  Du  séro-diagnostic  deuis  les  affections  gastro-intestinalea 
d'origine  alimentaire  {Bull,  de  la  Soc,  de  méd,  de  Gand,  février  1899). 
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par  le  bacille  a,  agglutinait  avec  beaucoup  d'énergie  les 
bacilles  a  et  ^  (voir  tableau). 

Le  sérum  normal  du  lapin  à  1/10  laissait  indifférents  ces 
mêmes  bacilles  après  15  minutes  de  contact. 

Les  trois  groupes  d'observations  t,  y,  k^  prouvent  l'iden- 
tité des  variétés  a  et  ^,  en  tant  qu'espèce  microbienne. 

Somme  toute,  les  sérums  du  cobaye  tl^  27  et  du  lapin  n^  39 
se  sont  comportés,  vis-à-vis  des  cultures  des  bacilles  «  et  p, 
absolument  de  la  même  manière  que  le  sérum  Louis,  ce  qui 
indique  que  le  sang  de  ces  différents  organismes  a  dû  être 
impressionné  d'une  seule  et  même  manière,  c'est-à-dire  par 
un  seul  et  même  microbe. 

En  effet,  la  réaction  d'agglutination  est  spécifique  [bien 
entendu  dans  les  limites  d'une  dilution  convenable)  et  le  sang 
d*un  organisme  atteint  d'infection  agglutine  exclusivement 
le  microbe  de  cette  infection  ; 

/)  C'est  ce  même  microbe  qui  a  déterminé  la  mort  de  la 
veuve  X...  (seconde  autopsie),  car  la  rate  de  cette  personne 
inoculée  à  un  lapin  (n^^  38)  a  conféré  au  sang  de  ce  dernier, 
à  l'égard  des  bacilles  3  et  p,  le  même  pouvoir  agglutinant 
que  celui  du  sérum  Louis  ou  du  sérum  des  animaux  39,  37  et 
27,  pour  ces  mêmes  bacilles  (voir  tab.  n«»  81,  82,  83)  ; 

m)  Enfin  nous  avons  établi  une  série  d'expériences  de 
contrôle  avec  le  sérum  d'animaux  inoculés  avec  des  macérés 
de  tête  pressée  et  de  saucisses  prises  à  Mons  (lapins  4S,  46, 
47  et  48). 

Le  sérum  de  ces  animaux  essayé  à  la  dilution  1/20  n'ag- 
glutinait, après  1/4  d'heure  de  contact,  ni  le  bacille  «  ni  le 
bacille  p.  Il  fallait  une  dilution  de  1/10  pour  amener,  au 
bout  de  ce  temps,  la  formation  de  quelques  rares  centres 
agglutinatifs.  â  ce  degré  de  concentration  d'ailleurs,  la  séro- 
réaction  n'est  plus  caractéristique,  beaucoup  de  sérums  nor- 
maux agglutinent  différents  microbes  dans  ces  conditions. 
Quoi  qu'il  en  soit,  il  ne  pouvait  y  avoir  de  confusion  possible 
entre  le  pouvoir  agglutinatif  du  sang  des  animaux  infectés 
par  le  bacille  de  Sirault  et  le  sang  des  animaux  qui  n'avaient 
pas  été  impressionnés  par  ce  microbe. 

M.  le  D'  Van  Ermengem,  professeur  de  bactériologie  à 
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rUniversité  de  Gand,  dont  la  compétence  en  fait  d'intoxica- 
tions alimentaires  est  universellement  reconnue  a  bien  voulu 
vérifier  les  résultats  d'expériences  énumérés  dans  la  présente 
étude.  Qu'il  nous  soit  permis  de  lui  en  exprimer  notre  pro- 
fonde gratitude  et  de  le  remercier  des  précieux  conseils  qu'il 
nous  a  donnés  pour  mener  à  bonne  fin  des  recherches  dont 
la  pratique  est  encore  peu  connue  dans  les  laboratoires  de 
bactériologie. 


CONCLUSIONS 

Des  faits  et  expériences  relatés  dans  le  présent  mémoire 
il  résulte: 

1^  Les  nombreux  cas  de  gastro-entérite  suraiguë  observés 
à  Sirault  du  20  au  27  août  1896  sont  dus  à  l'ingestion  de 
viande  de  porc  ; 

2^  L'agent  actif  de  cet  empoisonnement  est  un  microbe 
pathogène  y  capable  de  produire,  chez  les  animaux  auxquels 
on  l'inocule,  une  infection  mortelle.  Souvent  ces  animaux 
présentent  de  l'entérite  ; 

3®  Ce  microbe  est  identique,  par  ses  caractères  de  culture 
et  son  action  sur  les  animaux,  au  bacille  de  Moorseele,  reconnu 
par  Van  Ermengem  comme  étant  l'agent  pathogène  de  l'in- 
toxication carnée  survenue  en  cette  commune  en  1893. 

C'est  aussi  la  même  bactérie  que  celle  isolée  par  Gaffky 
et  Paak  en  1890  dans  les  cas  de  botulisme  observés  à  Rôhs- 
dorf.  Les  symptômes  observés  dans  ces  deux  épidémies  sont 
identiques  à  ceux  observés  à  Sirault  ; 

4®  Ce  microbe  a  été  isolé,  par  nous,  de  la  tète  pressée 
et  de  la  saucisse  fournies  par  le  porc  suspect; 

S®  Le  séro-diagnostic  établi  au  moyen  du  sang  d'un  des 
malades,  ainsi  qu'avec  le  sang  d'un  animal  infecté  avec  la 
rate  d'une  des  victimes  de  l'intoxication  (2®  autopsie),  nous 
permet  d'affirmer  que  le  bacille  retiré  de  la  tète  pressée  et  de 
la  saucisse  est  bien  l'agent  causal  de  l'intoxication  carnée 
de  Sirault. 

AKCB.   DE  MÉD.   BXPÉR.  —  TOME   XI.  31 
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Il  ne  nous  appartient  pas  de  montrer  le  parti  que  Ton 
peut  tirer,  dans  ce  domaine,  de  l'emploi  du  séro-diagnostic. 
Des  essais  faits  en  Angleterre  et  en  Belgique  permettent 
déjà  d'espérer  que  la  méthode  de  Gruber-Widal  deviendra 
un  moyen  d'investigation  des  plus  sûrs  et  des  plus  rapides 
dans  le  diagnostic  des  affections  gastro-intestinales  d'origine 
alimentaire. 

Le  rôle  des  ptomaïnes  se  restreint  à  mesure  que  les  pré- 
tendus cas  de  (c  botulisme  »  sont  reconnus  comme  étant  de 
nature  infectieuse;  la  séro-réaction  contribuera  largement 
à  l'identification  des  agents  de  ces  infections. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE   XIII 


Fio.  1.  *-  Cultures  sur  gélatine  au  4*  jour.  Obj.  3,  oc.  3.  Leitz. 

FiG.  2.  —  Culture  jeune  sur  gélose.  Coloration  à  la  fuchsine.  Imm.1/12,  oc.  3. 
Leitz.  Gros.  800. 

FiG.  3.  —  La  même  culture  traitée  par  la  méthode  Van  Ermengem  pour  la 
démonstration  des  cils.  Même  grossissement. 
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TABLEAU    DES  EXPÉRIENCES   DE   SÉRO-DIAGNOSTIC 


NATDRB  DU  8ÉRUH 


Sérum  Louia. 


1/10 

1/20 


Cuil.  Kate  23  (Daciue  sj. 

Itate  3ft         — 

Itale  SS  (bacille  p). 

Rate  29  — 

Raie  30         — 

Rate  Si  (bacille  a). 

Cœur  2(        — 

Rein  25         — 

Foie  23         - 

Poumon  25   —  • 

Péritoine  25  — 

Cœur  28  (bacille  p). 

Foie  28  — 

Foie  29  — 

Cœur  29         — 

Selles  29        — 

Foie  30  — 

Cœur  30  — 

Hôte  31  — 

Poumon  3t     — 

Cœur  31  — 

Rote  *3  — 

Foie  *3  — 

Cœur  i3  — 

Rein  43  — 

Raie  44  — 

Cœur  44  ~ 

Moelleoss.44  — 

Foie  44  — 

Rein  44  — 

Bacille  d'Eberlti. 

Coli-bacille. 

Bacille  d'Eberih. 

Coli-bacille. 

Bac.  de  Siroult  1  Vau  Erm. 

Bac.  de  Sirault  2  Van  Erm. 
—     3       — 


+  +  +  ; 
+  +  + 
++  + 


Contominée. 
Après  quelques  m 

Contaminée. 
S  minutes. 

15        — 


7  — 
20        — 

2  — 
Quelques  minutes. 

Après  15  minutes. 

3  minutes. 
Instanlanément. 
5  minutes. 

25        — 


I.  Voir  &  la  fin  de  la  table  l'explication  des  signes. 
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s 

o 

NATURE  DU  BACILIJS 

TEMPS 

hi 

DATE 

NATURE  DU  SÉRUM 

H 
û 

■_                       ■ 

s 

02 

BT 

3 

ÉPBOCVB 

OBSERVATIONS 

39 

28oct. 

Sérum  Louis. 

1/60 

Bac.  d'Aertryck    Van.  Erm. 

+  +  + 

5  nûnutes. 

40 

— 

— 

— 

Culture.  Rate  infectée  par  ba- 
cille Sirault  Van  Erm. 

+  +  + 

Instantanément. 

41 

29oct. 

Lapin  37  (bacille  a). 

1/30 

Cuit.  Rate  cobaye  26  (bac.  a). 

+  +  + 

— 

42 

_ 

.. 

1/60 

—              — 

+  +  + 

Très  rapide. 

43 

_ 

_ 

— 

—    Rate  lapin  29  (bac.  p). 

+  +  + 

— 

44 

— 

Sérum  humain  norm. 

1/10 

—              —              — 

0 

Après  1/4  d'heure. 

45 

^— 

Sérum  rat  n*  32. 

— 

—              -_              — 

0 

— 

46 

2  nov. 

—     lapin  22 

1/20 

—              —              — 

0 

— 

47 

— 

-^     lapin  23 

— 

—              —              — 

0 

— 

48 

— 

—     lapin  34 

— 

—              —              — 

0 

— 

49 

— 

—      lapin  35 

— 

—              —              — 

0 

— 

50 

— 

—      lapin  36 

— 

—              —              — 

0 

— 

51 

_ 

Cobaye  27  (bacille  a). 

1/60 

Cuit.  Rate  29  (bacille  p). 

+++ 

Instantanément. 

52 

" 

~. 

1/120 

^           _           — 

++  + 

— 

53 

^^ 

— 

1/180 

—           —           — 

+++ 

Très  rapidement. 

54 

__ 

— 

1/240 

+++ 

Au  bout  de  5  min. 

55 

^^^ 

— 

1/1000 

—           —           — 

0 

—      d'une  1  /2  1 

56 

^^ 

Sérum  Louis. 

1/60 

Cuit.  Rate  40  (bacUle  a). 

++ 

En  23  minutes. 

57 

^^^^ 

_ 

— 

—    Rein  40         — 

++ 

— 

58 

^^^ 

..1. 

— 

—    Cœur  40        — 

+++ 

En  25  m.  presq.com] 

59 

__ 

— 

—    Foie  40          — 

++ 

En  23  minutes. 

60 

— 

—    Rate  37         — 

++ 

En  7  minutes. 

61 

«HM 

1 

>— 

—    Foie  37          — 

++ 

En  20  minutes. 

62 

■^HB 

.i_ 

— 

—    Rate  42  (bacille  p). 

++ 

En  5  minutes. 

63 

^^^ 

^_ 

— 

—    Foie  42          — 

++ 

En  20  minutes. 

64 

^^^ 

— 

— 

—    Rein  42         — 

+  + 

En  20  minutes. 

65 

5  nov. 

Sérum  souris  41  (b.  p). 

1/2Ô 

—    Rate  29  (bacille  p) . 

++ 

Après  15  h  20  min. 

66 

— 

— 

1/50 

"^~         ■""             ^~* 

+ 

Après  3/4  d'heure 
centres  très  rare:3 

67 

- 

Sérum  lapin  39  (b.  a). 

1/10 

Bacille  a. 

+++ 

Instant,  et  complet 

68 

..^. 

— 

1/20 

Bacille  a. 

+++ 

Instantanée. 

69 

^^^ 

-~ 

— 

Bacille  p. 

+++ 

— 

70 

^^^ 

^.m 

1/60 

Bacille  a. 

+++ 

En  5  minutes. 

71 

__ 

_ 

.-. 

Bacille  p. 

+++ 

— 

72 

_^ 

— . 

1/100 

Bacille  a. 

+ 

— 

73 

^^^ 

_ 

— 

Bacille  p. 

+ 

— 

74 

^^ 

_ 

1/120 

Bacille  a; 

+ 

En  7     — 

75 

^^ 

— 

1/200 

Bacille  a. 

+ 

En  15   — 

76 

... 

— 

1/240 

Bacille  a. 

0 

Après  25  minute^^ 

77 

. 

_ 

1/10 

Bacille  p. 

0 

— 

78 

~~ 

Sang  lapin  normal. 

Bacille  a. 

0 

Après  15  minutes 
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1  1 

'fi 

a 

z 
o 

NATURE  DU  BACILLE 

TEMPS 

m  a 
K  * 

DATE 

NATURE  DU  SERUM 

g 

g 

BT 

s 

BPROUVA 

OBSERVATIONS 

19 

5  nov. 

Sang  lapin  normal. 

1/iO 

Bacille  p. 

0 

Après  15  minutes. 

m 

—. 

Lapin  38;  2"  autopsie. 

— 

Bacille  a. 

+++ 

Instantanément 

Ki 

— 

.— 

1/60 

Bacille  a. 

+++ 

En  5  minutes. 

8i 

_^ 

~— 

— 

Bacille  B. 

+++ 

Instantanément. 

»3 

— 

Lapin  46. 

1/10 

Bacille  a. 

0 

Après  15  minutes. 

^i 

_— 

— 

— 

Bacille  p. 

0 

— 

v> 

— . 

Lapin  48. 

— 

Bacille  a. 

++ 

En  5  minutes. 

i*> 

__ 

— 

— 

Bacille  6. 

++ 

7       — 

r 

_^ 

_ 

1/20 

Bacille  a. 

0 

Après  15  minutes. 

tt 

^^ 

— . 

— 

Bacille  B. 

±: 

Après  15  m.  quelques 

B 

_ 

rares  amas  formés 

de  5  ou  6  bacilles. 

Lapin  47. 

1/10 

Bacille  a. 

+ 

Après  15  minutes. 

% 

- 

-« 

— 

Bacille  p. 

it 

— 

91               1 

Lapin  45. 

— 

Bacille  a. 

+ 

— 

9z 

__ 

_ 

— 

Bacille  p. 

0 

-- 

«3 

r 

— 

"^ 

1/20 

Bacille  a. 

0 

r  +  +     Signifie  agglutination  très  intense  composée  d'amas  compacts  et  volumineux. 

+  + 

—              —          nette  composée  d'amas  de  moyen  volume. 

+ 

—              —          discrète  présentant  des  amas  de  petit  volume. 

-♦- 

^              .          très  faible  présentant  de  très  rares  amas  formés  chacun  de  5  ou 

6  bacilles. 

0 

—      pas  d'agglutination. 
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UERMAN. 


TABLEAU   DB 


N« 

DATE 

OBJET 

PROVENANCE 

d'ororb 

• 

I.  —  A.6ro 

1 

2 
3 
4 
5 

6 

27  août  1898. 

Sang  du  cœur  de  la  1**  autopsie. 

Sirault. 

— 

Contenu  de  l'intestin  de  la  1**  autopsie. 

— 

31  — 

Tête  pressée  saisie  chez  G...  L. 
Intestin  grêle  de  la  1*^*  autopsie  G... 

— 

7 
8 

— 

Poumon                                 — 

— 

— 

Foie                                       - 

— . 

9 
10 

— 

Sang  du  cœur                        — 
Rate                                        — 

— "• 

M 
12 

6  septemb. 

Rate,  2-  autopsie  (V-  X.). 
Moelle  osseuse  — 

"^ 

13 
14 

— 

Sang                 — 
Selles                — 

— 

15 

7  — 

Saucisse 

— 

16 

10  -^ 

Jambon  cuit  (saisi  chez  D...). 

— 

n 

18 

Graisse  (saisie  chez  Y...). 
Lard                  — 

— 

19 

16  — 

Tête  pressée  (avancée). 

Mons. 

20 
21 

.i— 

Hure  (fraîche). 
Saucisse  A. 

— 

22 

_ 

Saucisson  fumé. 

_^ 

23 

21  -. 

Saucisse  B. 

~- 

24 

— 

—       C. 

^- 

25 

— 

—       D. 

~- 

26 

—m 

—       E. 

— . 

27 

28  — 

Graisse  de  porc  A. 

— 

28 

— 

-            B. 

— 
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CULTURES 


MILIEU  DE  CULTURE 


Mes. 

Eau-peptone. 

Agar  (gélose). 

Eau-peptone. 

Agar. 

Gélatine  simple  et  glucosée. 


RÉSULTATS 


Les  cultures  ontroprises  sur  eau-peptone  pour  la  réaction  in- 
dol  nitrcuse  (choléra)  n'ont  pas  donné  cotte  réaction. 

Le»  cultures  «n  strio  sur  gélose  (agar)  n'étaient  pas  pures,  c'ost- 
à-diro  contenaient  dos  germes  variés. 

150000  colonies  par  plaqao  formées  de  diplocoques  et  de  staphy- 
locoques. Les  cultures  sucrées  ont  une  odeur  aigrelette. 

Bacterium  coli  commune  surtout,  pas  d'autres  microbes  patho- 
logiques apparents. 

Ces  différents  organes  donnent  dos  colonies  d'espèces  variées, 
ou  le  genre  proteu»  prédomine.  Ces  colonies  ne  présentent 
pas  do  caractère  pathogène. 

Colonies  extrêmement  nombreuses,  beaucoup  de  protetu. 

Coloniei  rares,  une  colonie  Jaune  orange  arrondie.  Sarcine? 

Colonies  variées,  beaucoup  de  proteus. 

Colonies  variées. 

Colonies  nombreuses  banales,  sarcines.  Les  cultures  glucosées 
ont  l'odeur  aigrelette  de  la  tète  pressée. 

Peu  de  colonies,  surtout  2  espèces  :  1  jaune  liquéfiante  (coccus). 
l'autre  à  bords  festonnés  (diplocoques). 

Colonies  nombreuses  Jaunes  et  grises  (coccus).  ^ 

Colonies  asses  nombreuses,  variées;  colonies  jaunes  (diploco- 
ques). 

Quantité  incalculable  de  germes,  colonies  blanches  en  clou  et 
colonies  jaunes  rondes,  odeur  aigrelette  des  cultures  sucrées. 

Quelques  rares  colonies  banales,  de  couleur  jaune  verdAtre. 

Nombreuses  colonies  de  proteus  vulgariâ  et  mirabilii.  Les  cul- 
tures glucosées  ont  une  odeur  aigrelette. 

Colonies  blanc  jaunâtre,  très  rares. 

Colonies  extrêmement  nombreuses,  odeur  de  coli. 

Colonies  extrêmement  nombreuses,  surtout  proteus  (cultures  su- 
crées, même  résultat). 

Colonies  nombreuses  blanches  en  clou. 

Colonies  nombreuses  blanches  en  clou  et  jaunes  (plus  rares). 
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HERMAN. 


d'ordbb 


29 
30 
31 
32 
33 

34 


DATE 


28  sept.  1898 
8  octobre. 

29  — 


OBJET 


Grcûsse  de  porc  C. 

-  D. 

-  E. 

Tète  pressée  (émulsion  pour  l'inoculation) 
Saucisse  —  — 

Lard. 


PROVENAXC] 


MOQS. 


Sirault. 
Mous. 

Siranlt. 


n.-AB 


1 

27  août  1898. 

2 

— 

3 

— 

4 

31  — 

5 

— 

6 

— 

7 

— 

8 

— 

9 

— 

10 

— 

11 

— 

12 

— 

13 

— 

14 

6  septemb. 

15 

— 

16 

— 

n 

•^ 

Tête  pressée  saisie. 

Hachis  de  bœuf  ensem.  avec  la  tête  pressée. 

Intestin  grêle  (1'*  autopsie). 

Poumon  — 

Foie  — 

Rate  — 

Sang  du  cœur  — 

Intestin  grêle  — 

Poumon  — 

Foie  — 

Rate  — 

Sang  du  cœur  — 

Rate  (2«  autopsie). 

Sang  du  cœur  — 

Moelle  osseuse         — 

Selles  — 


SiraulL 
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MILIEU  DE  CULTURE 


Gél.  simple  et  glucosée. 


(plaques  gélatine  ordinaire. 
Gélatine  ordinaire  et  sucrée. 


RÉSULTATS 


Stérile. 

Colonies  nombreuses  en  cloas  et  grisAtres. 

Mêmes  colonies  que  graisse  B,  mais  moins  nombreuses. 

Immense  quantité  de  colonies  liquéfiantes. 

Immense  quantité  de  colonies  liquéfiantes  :  proteui  vulgarit  et 
boeterimn  eoli  (moins  nombreuses). 

Colonies  banales  variées. 


nUei. 


Sél.,  col.  dans  l'hydrogèue.! 

Hachis  de  viande  de  bœuf  :ik.}  Petits  bacilles  mobiles  et  quelques  rares  diplocoques. 

^  bouillon,  dans  le  vide. 

Bouillon,  dans  le  vide. 

Petits  bacilles  mobiles.  Ces  cultures  ont  une  forte  odeur  de  pu- 
tréfaction. Ces  microbes  ne  sont  pas  les  bacilles  pathogènes 
de  Sirault. 


fitiose  glucosée. 


taon  dans  le  vide. 


Ces  cultures  donnent  surtout  des  bacilles  de  putréfaction. 


Petits  baoilles  mobiles.  Toutes  ces  cultaret  ont  une  odeur  de 
putréfaction. 


486 


HERMAN. 


TABLEAU   DES    RECHERCHES   EXPÉRIMENTAI 


d'ordrb 


1 

2 
3 

la 
2a 
3a 

4 

5 
6 

7 


8 

9 

10 

11 
12 
13 
14 

15 
16 

n 

18 
19 
20 
21 
22 
23 
24 


DATE 


31  août. 


13  septemb. 


21  septemb. 


2  octobre. 


4  octobre. 


1  octobre. 


ESPÈCES 


POIDS 


Souris  grise. 


Chien. 


Cobaye. 
Rat  blanc. 

Lapins. 

Cobaye. 
Lapins. 
Cobaye. 

Lapins. 


Cobaye. 
Lapin. 
Lapin. 


700  gr. 
35  gr. 

jeune 

adulte 
jeune 


jeune 


— 

Z    \ 

860  gr. 
780  gr. 
650  gr. 


OBJET 

DB  l'inoculation 


Tête  pressée  de 
Sirault. 

Hachis  de  bœuf  (1 
kil.)  ensem.  avec 
un  fragm.  de  la 
tête  pressée  de 
Sirault  et  laissé 
2  jours  à  l'étuve. 

Bouill.de  cuit,  delà 
col.  jaune,  tête 
press.  de  Sirault 
(staphylocoque). 

Bouill.  de  cult.de  la 
colonie  grise  de 
Sirault,  tête  pres- 
sée de  Sirault 
(diplocoque). 

Staphyl.  tête  pres- 
sée de  Sirault. 

Diplocoq.  tête  pres- 
sée de  Sirault.     ; 

Staphylocoque  de 
graisse  de  Sirault 
colonies  jaunes. 

Strept.,  émuis.  de 
culture  sur  agar. 

Diploc.  de  la  tête 
press.  de  Sirault. 

Macéré  de  lards  dei 
Sirault.  < 

Macéré  de  lards  de 
Sirault. 

Macéré  de  saucisse 
de  Sirault. 


d 


GENHE 


Ingestion. 


Ingestion. 


Ingestion. 
Les  2  ratsNul 

au  Tvs.  de 

terre  arr.  q 
{cm.  rube 

jection  by 

niique. 


Injection  in 
neuse  l  en 
culture  sur 
Ion. 

1  cm.  cube 
intraveine 

Gr.deSirauIj 
inj.  intrdV( 

1  ce.  cuit, 
dans  la  t. 

injection  hy 
miq.  de  1  * 

1  cm.  cubt' 
jection  s* 
peau. 
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PAR  INOCULATIONS   AUX  ANIMAUX 


RÉSULTATS 


Meurt  après  3  jours. 

Meart  après  2  jours. 

Résiste. 

Les  aninuiaz  deviennent  malades,  présentent  une  diarrhée  noire, 
gluante,  fétide,  mais  cependant  ils  guérissent. 


Toiu  ces  animaux  ont  supporté  l'ingestion  ou  Tinoculation  sans  pré- 
|Kster  aucun  trouble  extérieur. 


OBSERVATIONS 


Le  t  novembre,  les  lapins  2Z  et  23  sont  sacrifiés,  en  plein  état  de 

'^té.  L'autopsie  ne  révèle  rien  de  particulier,  les  organes  sont  sains 

i  excepté  le  foie,  qui  est  atteint  de  coccidioso.  Du  sang  est  recueilli  pour 

tt  >^ro-diagnostic,  qui  est  négatif.  Les  cultures  de  la  rate  restent  sté- 

J 

10  octobre,  le  lapin  24  est  mort  ;  à  Tautopsie  :  cœur  droit  dilaté  mo- 
wément,  estomac  plein  de  matières  alimentaires  non  digérées,  gros 
attestia  rempli  de  selles  diarrhéiques  vertes,  intestin  grôlo  rempli  de 
Kilei  mncobilienses,  rein  et  foie  d'apparence  normale.  Rate  légèrement 
'i^uée.  Le  frottis  de  rate  donne  le  bacille  de  Sirault.  Les  cultures  de  la 
ft^,  du  foie,  du  cœur,  donnent  de  nombreuses  colonies  du  même  bacille 
.^ir.a). 


Dorénavant,nou s  ap- 
pellerons bacille  a  ce- 
lui retiré  des  viscères 
des  animaux  inoculés 
avec  la  saucisse,  et  ba- 
cille B  le  microbe  re- 
tiré des  viscères  des 
animaux  inoculés  avec 
la  tête  pressée  de  Si- 
rault. 
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HBRMAN. 


N« 

DATE 

ESPÈCES 

POIDS 

OBJET 

GENRE 

d'okdbb 

d'bxpkkibccb 

25 

7  octobre. 

fLapin. 

500  gr. 

Macéré  de  saucisse 
de  Sirault. 

i  cm.  cube  en  in 
jection  sous    I 
peau. 

26 

Cobaye. 

27 

— 

— 

— 

— 

28 

8  octobre. 

Lapin. 

800  gr. 

Macéré  de  tête  pr. 
de  Sirault. 

— 

29 

"^ 

•*• 

■ 

"~- 

-~ 

30 

— 

Cobaye. 

150  gr. 

— 

— 
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RESULTATS 


Le  13  octobre,  le  lapin  25  est  mort  après  avoir  présenté  une  hémor- 
rlagie  nasale.  L'animal  a  fortement  maigri.  A  l'antopsio  :  liquide  citrin 
dus  le  péritoine  et  le  péricarde,  pas  d'œdème  sons-cutané,  cœur  dilaté, 
poumon  rose  pàJo,  présentant  par  places  des  ecchymoses  sous-pleurales, 
R  prolongeant  dans  le  parenchyme  pulmonaire  sons  forme  d'infarctus 
kémorrhagiques,  foie  volumineux,  plutôt  p&Ie,  surface  lisse.  Pas  de  réac- 
tion amjrlolde.  L'estomac  dilaté  par  des  matières  alimentaires  en  partie 
liigérées  présente  des  tuniques  pâles,  amincies,  friables.  Le  gros  intestin 
contient  en  abondance  un  liquide  épais,  bilieux,  diarrhéique.  L'intestin 
pèle  contient  seulement  un  liquide  muco-bilieuz,  jaune,  verdàtre,  ses 
ùiu  sont  pâles  et  friables.  Stase  veineuse  très  prononcée  du  système 
^n».  La  rate  est  fortement  dilatée,  couleur  lie  de  vin  foncé,  follicules 
trb  apparents.  Reins  augmentés  de  volume,  la  substance  corticale  a 
sa  coloration  normale,  mais  la  substance  médullaire,  fortement  hyperé- 
miée,  tranche  nettement,  par  sa  coloration  brun  foncé,  sur  le  reste  de 
l'organe.  La  vessie  est  fortement  distendue.  L'urine  très  albumineuse 
contient  des  cylindres  granule- graisseux  et  des  cellules  du  rein  et  des 
voies  nrinaires.  Rien  au  cerveau  ni  aux  méninges.  La  moelle  des  os  est 
'jnne,  difflnente.  Des  frottis  faits  avec  la  rate,  le  foie,  le  rein,  la  moelle 
iies  os,  l'orine,  laissent  voir  de  petits  bacilles  avec  aone  centrale  moins 
colorée,  se  présentant  quelquefois  en  diplobacilles  et  entourés  souvent 
d  one  zone  claire.  Des  coupes  faites  dans  le  rein  montrent  des  amas  de 
c«s  bacilles  dans  les  glomérules  et  les  canalicules  de  la  substance  mé- 
dullaire. Les  coupes  de  la  rate  et  des  infarctus  pulmonaires  montrent 
également  les  amas  de  bacilles.  Les  cultures  sur  plaques  donnent  â  l'état 
■1«  pnrsté  pour  la  rate>  le  foie,  le  rein,  le  poumon,  de  nombreuses  colo 
lies  do  bacille  de  Sirault. 

Le  cobaye  26  meurt  le  10  octobre.  Poumon  vermillon  clair,  avec 
^jrmMes  sous-pleurales  correspondant  â  des  infarctus  hémorrhagiques 
<in  parenchyme,  foie  volumineux,  brun  foncé.  La  rate  hypertrophiée  pré- 
KBte  de  petites  granulations  sous  la  capsule.  Le  gros  intestin  est  rempli 
^  matières  vertes,  diarrhéiques.  Les  frottis  de  foie  et  rate  montrent 
i»  bacilles.  Les  cultures  de  la  rate,  du  cœur,  du  rein,  donnent  le  ba- 
ci^iede  Sirault  (a). 

Le  cobaye  27  résiste  après  avoir  été  malade.  Le  2  novembre  il  est 
itcriâé.  Les  organes  internes  sont  sains.  Les  coupes  de  la  rate  ne  pré- 
<rat«nt  pas  de  bacilles.  Les  cultures  de  cet  organe  restent  stériles.  Le 
'^nm  sang;uin  de  cet  animal  agglutine  fortement  les  bacilles  a  et  p. 

Le  lendemain  0  octobre,  le  lapin  28  est  sacrifié  dans  l'agonie.  A  l'au- 
^ie,  il  présente  les  mômes  résultats  que  le  lapin  24.  Les  cultures  de 
bnte  donnent  le  bacille  g.  Les  coupes  de  la  rate  traitées  par  la  fuch- 
i^«  phéniquée  laissent  voir  de  ces  bacilles. 

U  lapin  29  est  mort  le  10  octobre.  Poumon  exsangue.  Cœur  dilaté, 
'ttfl  et  reins  d'aspect  normal,  estomac  plein  de  substances  alimentaires. 
^  mésentère  est  fortement  vascularisé.  L'intestin  contient  des  matières 
<livrhëiqaes  verdâtres.  Les  frottis  du  cœur,  du  foie,  de  la  rate,  men- 
ant par  la  coloration  à  la  thionine  phéniquée  des  bacilles  spécifiquos. 
^  coltures  de  ces  organes  donnent  à  l'état  de  pureté  le  bacille  de 
^tolt  (^).  1^8  cultures  et  selles  donnent  ce  même  bacille  â  côté  du 
^tenum  coll. 

Le  10  octobre,  le  cobaye  30  meurt  également.  Poumon  exsangue,  rose 
Vermillon,  cœur  dilaté,  rein  et  intestin  d'apparence  normale.  Les  frottis 
^  rate  montrent  de  petits  bacilles.  Les  cultures  du  foie,  du  cœur,  de  la 
i^te,  donnent  le  baciîie  de  Sirault  (var.  ^). 


OBSERVATIONS 
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HERMAN. 


d'ordrb 


31 


32 
33 
34 
35 
36 

37 


38 


39 


40 


DATE 


8  octobre. 


ESPÈCES 


Cobaye. 


16  octobre. 


16  octobre. 


Rat  blanc. 
Lapin. 


Lapin. 


24  octobre. 


Lapin. 


Lapin. 


Lapin. 


POIDS 


250  gr. 


OBJET 


Macéré  de  tête 
pressée  de  Si- 
rault. 


GENRE 

D*BXPéRIIKCB 


1  cm.  cube  en  in 
jection  sous  U 
peau. 


12i0  gr.    )  Graisse  fondue  de 
1290  AT.  oî ,x 


1290  gr 
680  gr. 

750  gr. 


Sirault. 


Émuls.  faite  avec 
la  moitié  de  la 
rate  du  cobaye 
26  (bacUle  a). 


1  cm.  cube  sous  U 
peau. 


1600  gr. 


900  gr. 


Émuls.  d'un  frag- 
ment de  rate  pro- 
venant de  la  2* 
autop.  de  Sirault. 

Émuls.  faite  avec 
la  rate  du  lapin 
24  (baciUe  a). 


Émuls.  de  la  cuit, 
de  la  rate  du  co- 
baye 26  (bac.  a). 


1/2  cm.  cube  sou 
la  peau. 
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RÉSULTATS 


Le  cobaye  31  «st  mort  le  15  octobre.  Cœur  distendu,  plutôt  p&le, 
;v3moD  aflkisaé,  Termillon  clair,  présentant  des  infarctus  hémorrhagiques 
K  révélaot  à  la  surface  par  des  ecchymoses  sous-pleurales.  Rate  forte- 
«Qt  hypertrophiée,  brun  sale  loncé,  présente  à  la  surface  un  très  grand 
%:nl,re  de  petites  granulations  grisâtres,  arrondie,  tissu  très  friable. 
hf  pJotAt  augmenté  de  volume,  faible  consistance  ;  les  reins  paraissent 
^«inaax  ainsi  que  restomac  et  Tintestin.  Le  cerveau  est  exsangue, 
^i^  la  moelle  des  os  est  brune  lie  de  vin,  diffluente.  Sur  coupes  co- 
crées  par  la  thiontne  phéniquée,  on  rencontre  dans  la  rate  des  groupes 
i«  lacilles.  Les  cultures  de  la  rate  et  des  raina  donnent  le  bacille  de 
i^'nalt  var.  p)  en  petite  quantité.  Les  cultures  de  la  moelle  osseuse,  au 
«•traire,  donnent  beaucoup  de  cet  colonies. 

L«s  2  animaux  se  montrent  réfractairos  à  l'inoculation.  Le  sang  du 
tt33a'aggltttiaait  pas  le  bacille  de  Sirault. 

I    Us  animaux  résistent  à  Tinoculation,  sans  présenter  de  troubles 

j  >?Ç'arenti. 

U  2  novembre,  ils  sont  sacrifiés  en  état  de  bonne  santé.  Les  oi^anes 
•ii^roet  sont  sains,  excepté  le  foie,  qui  présente  de  la  coccidiose.  Le 
*^  de  ces  animaux  n'agglutinait  pas  le  bacille  de  Sirault. 

U  lapin  37  meurt  le  28,  12  jours  après  l'inoculation.  A  l'autopsie  : 
<^^  dilate,  poumon  exsangue,  vermillon  p&lo.  Dans  le  péricarde,  li- 
Ne  Mreox  et  traînées  fibreuses,  l^a  rate  n'est  pas  augmentée  do 
^slame,  mais  sa  couleur  est  plus  foncée.  Le  toie   présente  de  la  cocci- 

^s  préparations  en  frottis  de  la  rate  montrent,  après  coloration  par 
*  tàiootne  phéniquée,  dos  bacilles  peu  nombreux,  entourés  d'une  sono 

l'C*  reins  ont  leur  couleur  et  consistance  normales.  L'estomac  est 
^.  L'intestin  ne  présente  rien  de  particulier.  Les  cultures  de  la  rate, 
*9  toie  et  du  rein,  donnent  le  bacille  de  Sirault  (var.  a). 

U  19  novembre,  Tanimal  est  sacrifié,  alors  qu'il  présentait  toutes  les 
»rr*reocea  de  la  santé. 

U  aection  ne  révèle  rien  de  particulier  aux  organes  internes.  Les 
^^m  de  la  rata  et  de  la  moelle  osseuse  restent  stériles. 

U  sémm  de  cet  animal  agglutine  fortement  les  bacilles  a  et  p.  (Voir 
«taUeaa  des  agglatinatioos.) 

l»  t  novembre,  le  lapin  39  est  extrêmement  maigre.  Cependant  il  a 
'"■té  et  l'appétit  commence  à  revenir.  Il  porte  au  point  d'injection  une 
|i^ve  nécrotique  de  la  largeur  d'un  franc,  d'où  sort  un  pus  sanieux. 
^abc^s  est  entouré  d'une  induration  considérable  en  forme  de  selle, 
<'«iDdant  à  droite  et  à  gauche  de  la  ligne  médiane  et  se  prolongeant 
H^  i  la  partie  inférieure  des  régions  latérales.  Le  sang  de  cet  animal 

*  ^^  sgglutinatif  pour  les  bacilles  a  «t  p. 

1^  lapin  40  est  mort  le  29  décembre.  Il  a  fortement  maigri.  A  l'au- 
y^  :  c«eur  dilaté,  poumon  exsangue,  estomac  à  moitié  rempli  d'un 
>9iide  épais,  jaunâtre.  Intestin  grêle,  ne  présente  rien  de  spécial.  Rate 
Sèment  hypertrophiée,  couleur  lie  de  vin.  Reins  congestionnés  bruns, 
M  bran,  hypertrophié,  friable.  Cet  organe  présente  de  la  coccidiose. 

*  frottis  de  la  rate,  le  foie,  le  rein,  montrent,  après  coloration,  de 
*ita  bacilles.  Les  cultures  du  foie,  de  la  rate,  du  rein,  du  cœur,  sont 
*tes  fertiles  et  donnent  le  bacille  de  Sirault. 


OBSERVATIONS 


Des  cultures  faites 
sur  plaques  avec  la 
graisse  fondue  au  mo- 
ment de  rinoculation 
ont  démontré  que  la 
température  de  fusion 
ne  stérilisait  nullement 
ce  milieu. 


Lapin  40  a  reçu  en- 
viron le  1/4  de  la  cul- 
ture. 
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HRRMAN. 


d'ordre 


DATE 


41 


42 


24  octobre. 


ESPÈCES 


Souris  grise. 


Cobaye. 


POIDS 


43 


44 


24  octobre. 


45 
46 
47 
48 


29  octobre. 


Lapin. 


Lapin. 


Lapin. 
Lapin. 


900  gr. 


560  gr. 


880  gr. 


480  gr. 


1400  gr. 

1180  gr. 

880  gr. 

1200  gr. 


OBJET 


Une  goutte  de  la 
même  émulsion. 

Ëmuls.  de  la  cuit, 
de  la  rate  du  la- 
pin 28  (bac.  p). 


Émuls.  de  la  cuit, 
de  la  rate  29  sur 
agar  (bac.  p). 


Ëmuls.  de  la  cuit, 
sur  agar  de  la 
rate  du  cobaye 
30  (bac.  p). 


Émulsion  de    tête 
(      pressée  de  Mons. 

!  Émuls.  de  saucisse 
de  Mons. 


GENRE 

D'BIPRSlBfCI 


I 

Injection  hypod^ 
mique. 

1/2  cm.  cube  U 
ject.  hypodenj 


1/2  cm.  cube  ij 
ject.  hypoden 


1/4  cm.  cube  i 
jccl.  bypodcrj 


1  cm.  cube  en  I 
ject.souslapei 
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RÉSULTATS 


Otto  sooris  résiste  à  rioocalation.  Son  séram  agglotine  faiblement. 
U  50,  après  3/4  d'bouro,  il  se  forme  avec  le  bacille  de  Sirault  quelques 
centras  agglttUnatife.  II  semble  que  ce  soit  là  la  limite  du  pouvoir  agglu- 
taiat  do  ce  sérum. 

C«t  aoimal  meurt  le  30,  après  avoir  fortement  maigri.  A  Tautopsie  : 
tmx  dilaté  fortement,  përicardite  fibrino-purulente.  Poumons  engorg  es, 
«tomac  vide.  Intestin  en  apparence  normal,  mésentère  fortement  in- 
:«ct«.  Foie  volumineux,  brun  foncé,  à  surface  granuleuse,  les  acini  se 
^Ukclteot  nettement,  reins  hyp^^rémiés,  mais  de  volume  normal  cepen- 
iaut.  La  rate  est  énorme  :  42  —  25  —  10  (millim.),  mais  ne  présente 
It  i  l'œil  nu  de  tubercule,  la  pulpe  splénique  est  brun  foncé,  lie  de 
^•fi.  mes  farme  cependant.  Des  coupes  de  la  rate  montrent  des  bacilles 
««!Bf.lables  à  ceux  déjà  décriu.  Les  frottis  de  la  rate,  du  foie,  du  rein, 
<^nt  voir  ces  marnes  microbes.  Enfin  les  cultures  des  mêmes  organes 
teMentlc  bacille  de  Sirault. 

Ce  lapin  est  mort  le  25.  Poumons  exsangues,  cœur  dilaté,  mésentère 
?p«rtimé. 

Poio  volumineux,  foncé,  rate  et  rein  d*apparenc6  normale,  contenu 
iiteitiaal  légèrement  diarrbéique. 

^frottis  du  cœur,  de  la  rate,  du  rein,  du  foie,  montrent  des  bacilles. 

Ua  cultures  de  ces  mêmes  organes  sont  fertiles  et  donnent  le  bacille 
<«  SirauJt. 

C«t  animal  est  mort  le  27.  Le  cœur  et  le  poumon  présentant  les 
>^et  «ymptémes  que  dans  les  cas  précédents. 

U  foie  et  la  rate  ne  présentent  rien  de  spécial.  L'estomac  est  plein 
i'oaiiéres  alimentaires  non  digérées.  LMntestin  paraît  normal. 

^  frottis  du  cœur,  de  la  rate,  la  moelle  des  os,  du  rein,  présentent 
^  P«tiu  bacilles  semblables  à  ceux  déjà  décrits,  se  colorant  inégale- 
**3t.  riunis  quelquefois  par  deux  et  entourés  d'une  zone  claire. 

Montes  les  cultures  de  ces  organes  sont  fertiles  et  donnent  le  bacille 

*^JMlt. 

*-(ik  animaux  résistent  parfaitement  à  l'inoculation. 

î-^  19  novembre,  ils  sont  sacriflés  en  pleine  santé.  Le  sang  recueilli 
l^'*I<'  séro-diagnosiic  n'agglutinait  pas,  à  1/20,  le  bacille  de  Sirault 
*^  1-4 d'heure  de  contact, 


OBSERVATIONS 


Le  cobaye  présentait 
une  adénite  tubercu- 
leuse de  l'aine.  Cepen- 
dant l'hypertrophie  de 
la  rate  n'est  pas  due 
à  cette  affection,  car 
celle-ci  était  bien  lo- 
calisée et  la  rate  ne 
contenait  pas  de  ba- 
cilles tuberculeux. 
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II 

ACTION   DES  MICROBES 

SUR 

LE  DÉVELOPPEMENT  DU  BACILLE  DE  LA  TUBERCULOSE 

Par  MM.  F.   RAMOND   et  P.   RAVAUT 

(TEAVAIL  du  LABOIUTOIRB  DB  m.  LB  PR0FB88BUR  CBANTBMBSSB; 


Le  bacille  de  la  tuberculose  s'associe  fréquemment  au 
niveau  des  cavernes  pulmonaires  à  une  foule  de  microbes 
qui,  au  dire  de  Koch  (1884),  joueraient  un  certain  rôle  dans 
la  destruction  du  tissu  pulmonaire.  Depuis,  les  travaux  de 
Grancher  et  Hutinel,  Babes,  Czaplewski,  Cornet,  Marfan, 
Pétruschky,  etc.,  semblent  confirmer  les  conclusions  de 
Koch.  Les  microbes  le  plus  souvent  rencontrés  par  ces  divers 
auteurs  étaient  de  vulgaires  saprophytes,  ou  bien  des  bacté* 
ries  dépourvues  de  toute  virulence,  le  streptocoque  excepté; 
c'est  ainsi  que  Ton  a  rencontré  dans  le  produit  d'expectora- 
tion issu  des  cavernes  pulmonaires  les  staphylocoques  blancs, 
citrins  et  plus  rarement  dorés,  le  bacille  pyocyanique,  le 
tétragène,  des  levures,  des  sarcines,  certains  spirilles  ou 
leptothrix. 

Pour  quelques  savants  cependant,  ces  divers  microbes 
auraient  une  influence  favorable  sur  l'évolution  de  la  tuber- 
culose pulmonaire  vers  la  guérison.  Aussi  a-t-on  essayé 
d'entraver  le  développement  de  la  phtisie  pulmonaire  en 
favorisant  au  lieu  attaqué  la  puUulalion  des  microbes  inof- 
fensifs. Mais  les  résultats  publiés  sont  des  plus  incertains*. 

1.  Voir  Macé,  Traité  de  bacL,  1897,  p.  527. 
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Telles  sont  les  deux  conceptions,  diamétralement  oppo- 
sées, on  le  voit.  Aussi  nous  a-t-il  paru  intéressant  d'étudier 
expérimentalement  ce  rôle  des  microbes,  surtout  saprophytes, 
sur  révolution  du  bacille  tuberculeux,  non  seulement  en 
milieu  de  culture,  mais  aussi  dans  l'organisme  vivant. 

Nous  avons  expérimenté  avec  le  bacillus  subtilis,  les  sta- 
phylocoques blanc  et  citrin,  le  tétragène,  le  bacterium  termo, 
tous  microbes  dépourvus  de  virulence  dans  le  cas  actuel. 
Dans  ces  conditions,  si  Ton  ensemence  simultanément  un 
de  ces  microbes  et  le  bacille  de  Koch  dans  un  milieu  glycé- 
rine, le  développement  du  saprophyte  est  rapide;  le  frag- 
ment de  voile  de  bacilles  de  Koch  ensemencé  ne  végète 
point  et  ne  tarde  pas  à  tomber  au  fond  du  vase,  où  il  per- 
siste indéfiniment  sans  subir  le  moindre  accroissement.  La 
virulence  de  ces  bacilles  tuberculeux  n'est  cependant  pas 
détruite,  comme  le  prouvent  des  inoculations  faites  à  des 
cobayes,  à  des  intervalles  plus  ou  moins  espacés. 

Le  résultat  est  le  même  si  l'on  ajoute  à  une  culture  de 
bacilles  de  Koch  en  plein  développement  une  goutte  de 
culture  d'un  des  microbes  précédemment  cités.  La  végétation 
du  bacille  de  la  tuberculose  s'arrête,  et  souvent  même,  si 
Ton  opère  en  milieu  liquide,  le  voile  déjà  formé  quitte  la 
surface  du  bouillon  pour  gagner  la  profondeur. 

Les  toxines  ou  plutôt  les  produits  de  sécrétion  de  ces 
divers  microbes  jouissent  des  mêmes  propriétés,  quoique  à 
un  moindre  degré,  il  est  vrai.  Quelques  centimètres  cubes  du 
filtrat  d'une  culture  en  bouillon  de  staphylocoque  blanc,  par 
exemple,  ajoutés  à  200  cm.  cubes  de  bouillon  glycérine 
retardent  de  beaucoup  le  développement  du  bacille  de  Koch. 
Si  la  quantité  de  toxine  incorporée  au  milieu  de  culture  est 
par  trop  considérable  la  végétation  du  bacille  tuberculeux 
est  nulle  ou  insignifiante  ^ 

De  ces  expériences  multiples,  il  résulte  donc  que  les  bac- 
téries que  l'on  rencontre  à  la  surface  des  cavernes  pulmo- 

1.  Il  est  à  remarquer  que  l'odeur  caractéristique  des  cultures  de  bacilles 
de  Koch  disparaissait  rapidement  en  présence  du  développement  des  bacté- 
ries déjà  signalées  ou  bleu  se  modifiait  en  une  odeur  butyrique  extrêmement 
désagréable. 
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naires  s'opposent  au  développement  du  bacille  de  Koch  en 
milieu  de  culture  normal.  Mais  les  résultats  sont  différents 
si  Ton  opère  sur  l'animal .  Nous  avons  pratiqué  à  une  série 
de  douze  cobayes  adultes  des  inoculations  soit  sous-cutanées 
soit  intra-péritonéales  de  cultures  de  bacilles  tuberculeux  et 
des  divers  saprophytes  déjà  énumérés.  Puis  pendant  deux 
septénaires,  nous  avons  fait  tous  les  2  à  3  jours,  des  injec- 
tions de  4  à  3  cm.  cubes  de  culture  en  bouillon  de  ces  sapro- 
phytes dans  les  régions  ayant  déjà  reçu  le  bacille  tuber- 
culeux. 

Comparativement,  un  même  nombre  de  cobayes  reçut  en 
une  fois,  et  à  l'exclusion  de  toute  autre  culture,  soit  sous  la 
peau ,  soit  dans  le  péritoine,  une  quantité  identique  de  bacilles 
de  Koch,  tirés  des  mêmes  cultures,  que  les  cobayes  pré- 
cédents. 

Â  partir  du  deuxième  mois  qui  suivit  cette  expérience» 
2  cobayes  ayant  subi  l'inoculation  simultanée  de  bacilles 
tuberculeux  et  de  microbes  vulgaires,  succombèrent  sponta- 
nément. Tous  leurs  viscères  renfermaient  des  quantités 
considérables  de  tubercules,  appréciables  à  l'œil  nu.  Les 
autres  cobayes  furent  alors  sacrifiés.  Les  animaux  mis  en 
expérience  présentaient  tous  des  lésions  de  tuberculose  très 
avancée  ;  l'infiltration  bacillaire  était  généralisée  à  tout  l'or- 
ganisme. En  revanche  il  n'existait  aucune  trace  d'inflamma- 
tion banale  due  à  un  des  microbes  injectés  concurremment 
avec  le  bacille  de  Koch. 

Les  lésions  rencontrées  à  l'autopsie  des  cobayes  de  con- 
trôle étaient  infiniment  moins  prononcées.  Le  plus  souvent 
même,  en  raison  de  la  faible  virulence  du  bacille  de  Koch 
employé,  on  n'observait  aucune  infiltration  diffuse  ;  le  foie 
était  sain,  la  rate  peu  hypertrophiée,  les  ganglions  d'aspect 
normal,  les  poumons  à  peine  tuberculisés.  Parfois  l'infection 
se  réduisait  à  une  inflammation  locale,  à  une  suppuration 
limitée  d'un  ganglion,  et  le  reste  de  l'économie  n'offrait 
aucune  réaction  inflammatoire  caractéristique. 

Tels  sont  les  résultats  de  nos  recherches;  s'ils  sont  en 
apparente  contradiction,  cela  provient  sans  nul  doute  de  la 
différence  des  circonstances  qui  ont  accompagné  leur  pro- 


DÉVELOPPEMENT  DU   BAaiLE  DE  LA  TUBERCULOSE.  497 

duction.  Dans  un  cas  en  effet  les  microbes  et  le  bacille  de 
Koch  végètent  dans  un  milieu  de  culture  inerte,  incapable 
d'opposer  la  moindre  résistance  ;  dans  le  second  cas  au  con- 
traire le  développement  s'effectue  dans  l'organisme  doué  de 
propriétés  de  défense  plus  ou  moins  intenses.  Au  sein  d'un 
milieu  de  culture,  les  microbes  vulgaires  absorbent  rapide- 
ment les  principes  nutritifs  et  l'oxygène,  mis  à  leur  disposi- 
tion, et  sécrètent  des  substances  toxiques,  que  l'expérimen- 
tation nous  a  démontré  être  défavorables  à  la  pullulation  du 
bacille  de  Koch,  aussi  celui-ci,  gêné  dans  son  développement 
par  les  poisons  bactériens,  n'ayant  plus  à  sa  disposition  des 
matériaax  nutritifs  suffisants,  cesse-t-il  de  végéter,  sans  pour 
cela  perdre  sa  vitalité. 

Dans  l'organisme  a\i  contraire,  le  bacille  de  Koch  dispose 
d'aliments  et  d'oxygène  sans  cesse  renouvelés,  les  produits 
de  sécrétion  des  microbes  associés  sont  éliminés  par  l'ex- 
pectoration ou  neutralisés.  Le  seul  obstacle  au  développe- 
ment du  bacille  tuberculeux  provient  de  la  mise  en  œuvre 
de  la  phagocytose;  mais  celle-ci,  entravée  précisément  par 
les  microbes  associés  qui  épuisent  une  grande  partie  de  son 
activité,  n'oppose  qu'une  faible  résistance  au  bacille  de  Koch 
-et  à  ses  toxines  puissantes.  De  sorte  que  la  tuberculose  se 
développe  plus  rapidement. 

D*ailleurs  il  est  facile  de  trouver  des  exemples  analogues 
€n  pathologie  :  le  bacille  du  tétanos  ne  produit  le  tétanos 
hypertoxique  et  mortel  qu'en  présence  de  bactéries  banales; 
le  bacille  d'Eberth  récupère  une  virulence  considérable  s'il 
est  inoculé  concurremment  avec  des  bacilles  morts  ou  inof- 
fensifs (Chantemesse,  Sanarelli). 

Il  nous  semble  donc  rationnel  de  croire  que  les  associa- 
tions bactériennes  favorisent  le  développement  du  bacille 
de  Koch  dans  l'organisme. 


III 

ÉTUDES   SUR   LES  LÉSIONS  PRODUITES 

PAR 

LA  LIGATURE  EXPÉRIMENTALE  DES  VAISSEAUX  DE  LA  RATE 

\ 

PAR    MM. 
O.  GABHIÊRE  et  J.  VAIIVSRT8 

Agrégé  des  Feoultéa  do  médecine,  Ancien  interne  lauréat  des  hôpitaux 
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Les  expérimentateurs  ont  depuis  longtemps  lié  les  vais- 
seaux spléniques  chez  l'animal,  à  l'exemple  de  Malpighi  qui 
est  considéré  comme  ayant  pratiqué  le  premier  cette  inter- 
vention ^  Mais  ils  semblent  n'avoir  eu  pour  but  que  de  sup- 
primer ainsi  les  fonctions  de  la  rate  et  ils  ne  s'occupèrent 
pas  des  modifications  qui  se  produisaient  au  niveau  de  l'or- 
gane ischémie. 

Le  seul  document  relatif  à  cette  question  consiste  dans 
la  courte  note  suivante,  qui  termine  une  remarque  faite  au 
Congrès  de  chirurgie  de  1897  par  M.  Jonnesco,  à  l'occasion 
d'une  communication  de  M.  Hartmann  sur  la  splénectomie 
dans  les  kystes  hydatiques  de  la  rate  : 

«  J'ai  essayé  enfin,  pour  les  rates  trop  adhérentes  pour 
être  extirpables,  l'atrophie  de  Torgane  par  la  ligature  de  ses 
vaisseaux.  Mes  expériences  sur  les  chiens  m'ont  prouvé  que 
la  ligature  en  masse  du  pédicule  splénique  était  grave  ;  elle 
amène  le  sphacèle  rapide  de  l'organe  et  des  accidents  septi- 

1.  Malpiohi,  De  liene  (Opetni  omnia,  1669,  t.  II,  p.  114). 
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cémiques  mortels;  la  ligature  partielle  de  Tartère  principale 
et  de  quelques  veines  seulement  m'a  donné,  au  contraire, 
de  bons  résultats,  car  j'ai  obtenu  de  cette  façon  Tatrophie  de 
la  rate,  qui  a  été  réduite  en  un  mois  au  quart  de  son  volume, 
et  cela  sans  aucun  trouble  appréciable ^  » 

On  verra  que  les  résultats  de  nos  expériences  confirment 
en  partie  ceux  annoncés  par  M.  Jonnesco. 

I.   —   EXPÉRIENCES 

SÉRIE  I.  —  Ligature  du  pédicule  vasculaire  en  masse. 

EXPÉRIENCE  I.  —  Le  19  juillet  1898  on  Japarotomise  le  chien  n^  2  (il 
avait  mangé  le  matin)  et,  une  fois  la  rate  mise  à  découvert,  on  cautérise 
un  point  de  sa  surface,  on  ponctionne  avec  une  pipette  et  on  ensemence 
sur  bouillon  le  suc  sanglant  que  Ton  obtient  ainsi;  on  lie  aussitôt  le 
pédicule  splénique  avec  deux  flls  de  soie  entre-croisés.  La  rate  est  alors 
réduite  dans  l'abdomen  et  Ton  fait  deux  plans  de  suture  au  catgut  sur 
la  paroi,  un  plan  de  suture  à  la  soie  pour  la  peau.  Après  lavage  au 
sublimé  de  la  région,  on  applique  un  pansement  à  Touate  stérilisée 
recouvert  de  collodion,  d'une  couche  d'ouate  et  d'une  bande. 

Le  23  juillet,  le  pansement  tombe.  Il  y  a  une  légère  désunion  super- 
licielle,  mais  sans  suppuration  notable.  L'animal  est  du  reste  très  gai. 
Il  se  rétablit  promptement  et  il  était  fort  bien  portant  lorsqu'on  fut 
obligé  de  le  sacrifier  '. 

Le  13  août,  après  ouverture  de  Tabdomen,  on  ne  trouve  en  fait  de 
rate  qu'un  corps  dur,  très  adhérent  &  la  paroi,  à  l'épiploon  et  à  l'intestin, 
du  volume  d'une  noix  et  qui  se  désagrège  facilement  à  la  moindre 
traetion. 

Résultats  des  ensemencements.  —  Le  suc,  retiré  et  ensemencé  avant 
ligature  du  pédicule  de  la  rate,  a  donné  des  cultures  de  staphylocoque 
blanc.  Au  moment  de  retirer  ce  qui  reste  de  la  rate,  le  13  août,  on  pra- 
tique une  nouvelle  ponction  et  de  nouveaux  ensemencements;  on  a 
obtenu  alor^  des  cultures  de  staphylocoque  blanc  et  d'un  coli  bacille  de 
type  normal. 

Examen  histologique,  —  La  capsule  de  la  rate  est  épaissie,  infiltrée 
de  cellules  embryonnaires  et  renferme  nombre  de  vaisseaux  de  néo- 
formation. 

La  capsule  est  souvent  adhérente  à  la  gangue  cellulo-adipeuse  qui 

1.  Th.  Jonnesco,  A  propos  de  la  splénectomie  dans  les  kystes  hydatiques 
de  la  rate  (C.  R,  du  XI*  Congrès  français  de  chir.,  Paris,  1897,  p.  501). 

2.  La  nécessité  où  nous  nous  sommes  trouvés  de  sacrifier  nos  chiens  à  un 
certain  moment  tient  simplement  h  des  conditions  spéciales  d'installation  qui 
ne  nous  permirent  pas  de  les  conserver  plus  longtemps. 
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Tenveloppe  et  qui,  elle  aussi,  est  infiltrée  de  leucocytes  mononucléaires 
formant  des  trtdnées  irréguliëres. 

De  la  capsule  partent  des  travées  fibreuses  assez  épaisses  qui 
pénètrent  dans  la  profondeur  du  parenchyme  splénique. 

Le  réticulum  lymphoïde  ne  semble  pas  modifié;  on  note  cependant 
qu'un  grand  nombre  de  ses  mailles  sont  vides  et,  en  ces  points  on  ne 
trouve,  en  fait  d'éléments  cellulaires,  que  les  cellules  des  points  nodaux 
qui  semblent  saines. 

Les  corpuscules  de  Malpighi  ne  se  voient  plus;  il  y  a  désorientatioa 
absolue  de  la  topographie  du  tissu  splénique. 

Les  éléments  cellulaires  contenus  dans  les  mailles  du  réticulum 
lymphoïde  sont  altérés.  Ce  qui  domine,  ce  sont  les  gros  leucocytes 
polynucléaires;  mais  leurs  noyaux  sont  fragmentés,  quelquefois  vérita- 
blement réduits  à  l'état  de  poussière  chromatique.  D'une  façon  géné- 
rale, du  reste,  les  noyaux  prennent  mal  les  réactifs  colorants,  même  les 
plus  énergiques  (thionine)  ;  et,  quand  ils  sont  colorés,  ils  sont  imprégnés 
en  masse  et  l'on  ne  trouve  plus  le  réticulum  chromatique. 

Le  protoplasma  de  ces  éléments  prend  lui-même  le  colorant  d'une 
façon  diffuse.  Ce  protoplasma  est,  du  reste,  neutrophile. 

A  côté  des  leucocytes  polynucléaires,  ce  qui  domine  ce  sont  les  leu- 
cocytes à  un  seul  noyau  volumineux,  à  protoplasma  peu  abondant.  Ici 
on  note  encore  les  mêmes  modifications  réactionnelles  du  noyau  et  du 
protoplasma.  Le  nombre  des  éosinophiles  n'est  point  au-dessus  de  la 
moyenne.  On  trouve  aussi,  en  plus  grand  nombre  qu'à  l'état  normal,  de 
grands  leucocytes  à  noyau  faiblement  coloré,  chargé  de  poussière  pig- 
mentaire  ocre  ou  jaune  d*or.  Mais  on  trouve  surtout  cette  poussière 
Jaune  d'or  conglomérée  en  blocs  plus  ou  moins  volumineux,  plus  ou 
moins  irréguliers. 

Les  vaisseaux  présentent  des  modifications  structurales  nombreuses. 
Leur  endothélium  est  tuméfié;  les  cellules  qui  le  composent  sont  bour- 
souflées, leur  noyau  pâle,  leur  contour  mal  limité.  Parfois  elles  des- 
quament et  tombent  dans  la  lumière  des  vaisseaux  où  on  les  retrouve. 

On  trouve  sur  les  coupes  des  colonies  isolées  de  staphylocoque  et  de 
eoli  bacille. 

En  résnmé  :  Dégénérescence  des  éléments  cellulaires  constitutifs  du 
parenchyme  splénique,  sans  altération  de  la  trame,  sans  suppuration. 

Exp.  II.  —  Le  20  juillet  1898,  on  laparotomise  le  chien  n«  4  à  Jeun 
(il  y  avait  néanmoins  encore  quelques  aliments  dans  l'estomac). 

Après  avoir  découvert  la  rate  et  cautérisé  un  point  de  sa  surface,  on 
ponctionne  en  ce  point  à  l'aide  d'une  pipette  et  l'on  aspire  quelques 
gouttes  d'un  suc  sanglant,  qui  est  immédiatement  ensemencé  sur  bouil- 
lon. On  lie  ensuite  le  pédicule  de  la  rate  avec  deux  soies  entre-croisées. 

La  paroi  est  réunie  par  deux  plans  de  sutures  au  catgut;  la  peau  est 
sutnrée  à  la  soie.  Pansement  à  Touate  stérilisée  recouverte  de  collo- 
dion,  etc. 
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La  réunion  s*est  faite  par  première  intention  et  l'état  du  chien  a  été 
des  plus  satisfaisants  jusqu'au  jour  où  on  l'a  sacrifié. 

Le  16  août,  après  ouverture  de  l'abdomen,  on  constate  que  la  rate 
est  intimement  liée  à  Tépiploon.  Elle  a  conservé  sa  forme  normale.  Sa 
coloration  est  bleu  noirâtre.  Elle  mesure  3  cm.  1/2  de  longueur,  alors 
que  le  jour  de  la  ligature  elle  mesurait  12  cm.  1/2. 

Sur  la  coupe,  on  constate  que  la  rate  est  noyée  au  milieu  des  tissus 
cellulo-graisseux ambiants;  elle  a, elle-même,  une  teinte  jaanâlre,  comme 
.un  parenchyme  alteint  de  dégénérescence  graisseuse. 

Résultats  des  ensemencements.  —  Les  ensemencements  pratiqués  avant 
la  ligature  ont  donné  des  cultures  pures  d'un  coli  bacille  ne  faisant 
point  d'indol  et  dépourvu  de  virulence. 

Ceux  qui  ont  été  faits  avant  l'ablation  de  la  rate  ont  également  donné 
des  cultures  pures  de  coli  bacille  présentant  les  mêmes  caractères. 

Étude  histologique.  —  Sur  les  coupes  histologiques,  on  constate  que 
la  capsule  n'est  pas  épaissie.  Elle  est  intiment  unie  au  tissu  cellulo- 
graisseux  avoisinant.  Elle  présente  une  infiltration  embryonnaire  très 
marquée.  Ces  éléments  embryonnaires,  dont  un  grand  nombre  présente 
les  'réactions  des  plasmazellen,  semblent  venir  des  tissus  environnants, 
dont  ils  dissocient  les  mailles  comme  ils  dissocient  celles  de  la  capsule; 
on  y  trouve  aussi  de  nombreux  leucocytes  mononucléaires. 

Cette  capsule  ne  montre  pas  de  néoformations  vasculaires  très  nettes. 

Ce  qui  frappe  au  premier  abord,  c'est  que  le  parenchyme  présente 
des  Ilots  cellulaires  bien  colorés  et  d'autres,  au  contraire,  dans  lesquels 
les  noyaux  ne  se  voient  presque  plus.  Nous  verrons  tout  à  l'heure  com- 
ment sont  constituées  ces  diverses  parties. 

La  trame  iymphoîde  ne  présente  rien  d'anormal,  elle  est  seulement 
légèrement  épaissie  par  place  ;  il  y  a  eu,  en  effet,  néoformation  conjonc- 
tive en  quelques  points. 

Les  corpuscules  de  Malpighi  ne  se  reconnaissent  plus. 

Dans  les  parties  bien  colorées,  on  trouve  un  réticulum  fibrillaire  très 
délicat,  tapissé  par  des  cellules  plates  et  renfermant  des  éléments  cellu- 
laires gonflés,  dégénérés.  Mais  ce  qui  domine  à  ce  niveau,  ce  sont  les 
leucocytes  mononucléaires  à  noyau  volumineux  et  énergiquement 
coloré.  Ce  sont  là  des  éléments  essentiellement  actifs,  des  phagocytes 
en  pleine  activité. 

Ces  parties  bien  colorées  semblent  circonscrire  les  autres  qui  sont 
pâles  et  presque  incolores,  les  transformant  ainsi  en  véritables  Ilots. 

En  ces  points,  la  structure  est  tout  à  fait  difTérente.  Les  éléments 
cellalaires  sont  ici  des  leucocytes  polynucléaires  à  protoplasma  peu 
abondant,  à  noyaux  réduits  à  l'état  de  fine  poussière  chromatique 
(tbionine).  Ce  qui  domine  surtout,  ce  sont  des  cellules  arrondies,  assez 
volumineuses,  à  noyau  incolore  ou  mal  coloré,  déjeté  à  la  périphérie. 
Ces  cellules  sont  en  dégénérescence  granulo-graisseuse,  comme  le 
prouvent  les  colorations  à  l'acide  osmique  et  à  l'orcanette  acétique. 
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Au  milieu  de  ces  éléments  on  trouve  des  blocs  de  pigment  ocre  très 
nombreux  et  quelques  cellules  à  noyau  dégénéré,  chargées  de  poussières 
brunes  ou  or. 

Les  vaisseaux  ne  semblent  pas  atteints  ;  cependant,  lorsqu'on  y 
regarde  de  plus  près,  on  constate  que  leur  endothélium  est  toujours 
dégénéré,  parfois  môme  desquamé. 

En  résumé  :  Dégénéreseence  granulthgraisseuse  massive  avec  infiltration 
phagocytaire, 

Exp.  111.  ~  Un  chien  griffon,  n?  5,  est  laparotomisé  le  21  juillet  189S.. 
Après  avoir  découvert  la  rate,  on  cautérise  un  point  de  sa  surface  où 
Ton  enfonce  l'extrémité  effilée  d'une  pipette.  On  aspire  quelques  gouttes 
de  sang  que  Ton  ensemence  aussitôt  sur  bouillon.  On  lie  ensuite  le 
pédicule  vasculaire  à  l'aide  de  deux  soies.  La  paroi  est  suturée  par  trois 
plans  à  la  soie.  Pansement  ouaté  recouvert  de  coUodion. 

La  plaie  s'est  rapidement  cicatrisée.  Le  chien  a  été  très  bien  portant 
jusqu'au  moment  où  on  Ta  sacrifié. 

Le  17  août,  on  ouvre  l'abdomen;  on  trouve,  adhérant  à  la  paroi,  & 
l'estomac  et  à  l'épiploon,  une  nodosité  qu'on  enlève  après  section  des 
épiploons  qui  y  adhèrent.  Cette  nodosité  représente  ce  qui  reste  de  la 
rate;  elle  a  une  coloration  bleu  verdâtre  et  mesure  2  cm.  1/2  de  lon- 
gueur, alors  qu'avant  la  ligature  elle  mesurait  14  cm.  1/2. 

Sur  la  coupe,  le  parenchyme  est  blanchâtre,  de  consistance  molle  et 
pâteuse  :  on  dirait  de  la  matière  caséeuse.  A  la  périphérie,  on  trouve 
des  points  d'une  coloration  jaunâtre. 

Résultats  des  ensemencements.  —  Les  ensemencements,  pratiqués  avant 
la  ligature,  ont  été  fertiles.  Nous  en  avons  isolé  : 

1<»  Un  coli  bacille  type  sans  virulence; 

2«  Un  micTùcoccus  indéterminé. 

Ces  ensemencements,  faits  à  l'ablation  de  ce  qui  restait  de  la  rate, 
ont  donné  des  cultures  : 

1»  D'un  coli  bacille  type,  dénué  de  virulence; 

2'  D*un  streptocoque  en  courtes  chaineltes. 

Étude  kistologique»  —  Le  tissu  cellulo-adipeux,  adhérent  de  toute 
part  à  la  capsule,  est  sillonné  de  néoformations  vasculaires  et  de  trainées 
d'éléments  embryonnaires  (leucocytes  polynucléaires  et  mononucléaires). 
En  certains  points  on  peut  voir  ces  traînées  leucocytaires  pénétrer 
jusque  dans  la  capsule,  en  suivant  les  fissures  interstitielles  du  tissu 
conjonctif,  peut-être  les  voies  lymphatiques. 

Nous  avons  même  pu  voir  des  vaisseaux  de  néoformation,  des  néo- 
capillaires pénétrer  du  tissu  cellulaire  dans  la  capsule  et  dans  le  paren- 
chyme splénique. 

La  capsule  est  épaissie,  infiltrée  de  cellules  embryonnaires  et  sil- 
lonnée de  néo-capillaires.  Elle  envoie  des  prolongements  épaissis  et 
sclérosés  dans  la  profondeur  du  parenchyme.  Ces  prolongements  cir- 
conscrivent des  loges.  Dans  ces  loges  on  ne  retrouve  plus  Le  réticoiam 
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lymphoïde,  ou,  quand  on  le  retrouye,  on  constate  qu'il  a  proliféré. 
Elles  sont  remplies  d'éléments  cellulaires  de  plusieurs  sortes. 

a.  On  y  trouve  des  leucocytes  polynucléaires,  à  noyaux  fragmentés, 
quelquefois  pulvérulenls,  quelquefois  à  peine  colorés. 

p.  On  y  trouve  également  des  leucocytes  mononucléaires,  a\ec  les 
mêmes  dégénérescences  que  celles  que  nous  venons  de  signaler. 

Y.  Ce  qui  domine,  ce  sont  les  leucocytes  chargés  de  pigment  jaune 
d'or  ou  les  blocs  de  pigments  jaune  ou  brun.  Ces  derniers  éléments  sont 
parfois  si  nombreux  que  le  fond  de  la  préparation  dans  la  zone  sous- 
capsulaire  de  certaines  coupes  est  uniformément  teinté  en  jaune. 

d.  Enfin  on  y  trouve  quelques  plasmazellen,  quelques  éléments 
éosinophiles. 

Au-dessous  de  cette  zone  de  dégénérescence,  on  en  trouve  une  autre 
de  structure  toute  différente.  Ce  sont  de  gros  tractus  fibreux,  reste  des 
grosses  travées  de  soutènement  de  la  charpente  normale.  CSes  travées 
sont  énormément  augmentées  de  volume  par  suite  d'une  prolifération 
centrale  ;  ou  trouve,  en  effet,  au  centre  de  ces  travées,  des  traînées  de 
cellules  allongées  ou  fusiformes,  à  noyau  très  énergiquement  coloré, 
tassées  les  unes  contre  les  autres  et  présentant  souvent  les  Plas- 
mazellen.  Entre  ces  travées,  on  trouve  des  amas  de  petites  cellules  al- 
longées, à  noyau  ovoïde,  très  fortement  colorés  et  dont  bon  nombre 
présentent  les  caractères  des  plasmazellen. 

Enfin  le  centre  de  ce  tissu  est  constitué  par  des  amas  cellulaires 
laissant  entre  eux  des  cavités  vides,  irrégulières  de  forme  et  de  dimen- 
sions. Ce  sont  des  leucocytes  polynucléaires  et  des  globules  de  pus. 
C'est  dans  la  zone  sous-capsulaire  et  dans  cette  dernière  zone  qu'on 
trouve  quelques  rares  colonies  de  coH  baeiUes. 

Inutile  de  dire  qu'on  ne  retrouve  ici  aucune  trace  des  corpuscules 
de  Malpighi.  On  ne  retrouve  aussi  aucun  réticulum  lympholde  dans  le 
parenchyme  étudié. 

En  résumé  :  Sclérose  capmlaire  avec  pénétratiùn  de  néo-capillaires  venus 
de  Fextérieur.  Désintégration  granulo^raisseuse  et  pigmentaire.  Sclérose 
des  travées  de  premier  ordre.  Infiltration  embryonnaire  et  prolifération 
conjonctive.  Dégénérescence  purulente  au  centre. 

Exp.  IV.  —  Un  chien  à  poil  ras,  n^  6,  de  force  moyenne,  est  laparo- 
tomisé  le  23  juillet  1898.  Après  cautérisation  d'un  point  de  la  surface 
de  la  rate  mise  à  découvert,  on  ponctionne  et  on  aspire  quelques  gouttes 
d'un  liquide  sanglant,  aussitôt  ensemencé  sur  bouillon.  On  lie  ensuite 
le  pédicule  vasculaire  avec  un  fil  de  soie  ;  la  petite  extrémité  de  la  rate 
a  été  prise  par  mégarde  dans  la  ligature.  La  paroi  est  suturée  à  la  soie 
en  trois  plans.  On  applique  ensuite  le  pansement  ouaté,  collodionné. 

La  réunion  s'est  faite  par  première  intention.  L'état  du  chien  est 
resté  très  satisfaisant  jusqu'au  jour  où  on  l'a  sacrifié.  Néanmoins,  du 
8  au  12  août,  l'animal  avait  maigri,  était  triste,  ne  mangeait  plus.  11  s'est 
rétabli  assez  vite. 
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Le  20  août,  on  le  sacrifie.  Après  ouverture  de  Tabdomen,  on  troave 
la  raie  transformée  en  une  masse  purulente,  véritable  abcès,  dont  les 
parois  sont  extrêmement  adhérentes  à  la  paroi  abdominale,  à  l'estomac, 
à  rintestin,  au  rein  droit  et  à  l'épiploon.  Elle  a  le  volume  d'une  manda- 
rine ;  c'estrà-dire  qu'elle  a  environ  6  centimètres  de  long,  alors  qu'a- 
vant la  ligature  elle  en  mesurait  12  1/2. 

Résultats  des  ensemencements,  —  Les  ensemencements  antérieurs  à 
la  ligature  ont  donné  des  résultats  positifs.  Nous  avons  isolé  : 

l»  Un  colibacille  dénué  de  virulence,  ne  faisant  pas  d'indol; 

2**  Un  streptocoque  court  non  virulent. 

Après  ablation  de  la  rate,  les  ensemencements,  faits  avec  le  liquide 
contenu  dans  cette  poche  purulente,  ont  également  donné  des  résultats 
positifs  et  nous  avons  ainsi  isolé  : 

1°  Un  coli  bacille  non  virulent; 

2^  Un  streptocoque  non  virulent  ; 

3<>  Un  gros  micrococcus  en  points  séparés. 

Étude  histologique.  —  Le  tissu  ceilulo-adipeux,  dans  lequel  était 
située  la  poche  purulente  qui  représentait  ce  qui  restait  de  la  rate,  est 
infiltré  de  cellules  embryonnaires,  formant  des  traînées  flssuraires  irré* 
gulières.  On  y  trouve  de  nombreux  néo-capillaires. 

La  capsule  est  épaissie,  sclérosée.  Au  milieu  de  ce  tissu  de  sclérose 
très  condensé,  on  trouve  des  fissures  à  direction  centripète,  qui  sont 
bourrées  de  leucocytes  mononucléaires  très  vivement  colorés.  On  n'y 
voit  pas  de  néo-capillaires  bien  nets.  De  la  capsule  se  détachent  des 
travées  de  premier  ordre  également  sclérosées. 

Au-dessous  de  la  capsule,  il  ne  reste  plus  de  trace  de  réticulum  lym- 
ph  olde  de  l'organe  ni  des  éléments  cellulaires  qui  s'y  trouvent  norma- 
lement.  On  ne  trouve  absolument  que  des  globules  de  pus  typiques.  De 
distance  en  distance  on  distingue  des  colonies  bacillaires. 

Sur  une  coupe  portant  à  la  base  de  ce  qui  représente  la  rate,  on 
trouve  une  structure  tout  à  fait  différente,  presque  identique  à  celle  de 
la  rate  de  l'expérience  IV. 

Ici  le  tissu  cellulo-adipeux  ambiant  et  la  capsule  présentent  les  mêmes 
caractères  et  les  mêmes  lésions  que  celles  que  nous  venons  de  décrire 
sur  la  coupe  faite  à  la  partie  moyenne. 

La  zone  sous-capsulaire  présente  de  grosses  travées  de  premier  ordre 
sclérosées.  Dans  leur  intervalle  on  trouve  le  réticulum  lymphoîde  très 
net  ;  il  semble  même  qu'il  y  ait  hypertrophie  des  fibrilles  qui  le  consti- 
tuent. Souvent,  du  reste,  les  cellules  des  points  nodaux  sont  en  karyo- 
kinèse.  Dans  les  mailles  de  ce  réticulum  on  trouve  divers  éléments  : 

a.  Des  leucocytes  mononucléaires  à  protoplasma  peu  abondant  et 
de  petites  dimensions.  Us  sont  tassés,  serrés  les  uns  contre  les  autres  ; 

p.  De  rares  leucocytes  polynucléaires; 

f .  Quelques  leucocytes  à  noyau  mai  coloré,  chargés  de  pigment  brun  ; 

d.  Quelques  plasmazellen;  quelques  éosinopLiles. 
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Au-dessous  de  cette  zone,  on  en  trouve  une  autre  dans  laquelle  le 
réticulum  lymphoîde  présente  les  mêmes  caractères  que  plus  haut.  Ce 
qui  la  distingue  de  la  précédente,  c*est  qu'ici  ce  qui  domine  ce  sont  les 
cellules  polynucléaires  bourrées  de  pigment  et  des  blocs  pigmentaires 
libres.  Ces  derniers  sont  souvent  irréguliers,  mais  ils  ont  presque 
toujours  des  dimensions  extraordinaires. 

Au-dessous,  se  trouve  une  zone  de  constitution  tout  à  fait  différente. 
Ici  ce  sont  de  grands  lacs  sanguins  à  parois  embryonnaires  séparés  les 
uns  des  autres  par  un  réticulum  lâche.  Entre  eux  on  trouve  quelques 
cellules  jeunes  (plasmazellen). 

Vient  ensuite  une  zone  de  sclérose  très  active.  Ici  tout  participe  à  l'or- 
ganisation scléreuse.  La  trame  lymphoîde  elle-même  s'hyperplasie  ;  il 
en  résulte  la  production  d'une  couche  de  sclérose  ûbrillaire  très  dense. 

Au-dessous  de  celle-ci,  on  retrouve  un  réticulum  lymphoîde  très 
délicat,  dans  les  mailles  duquel  se  trouvent  des  éléments  cellulaires 
dégénérés,  à  savoir  : 

a.  De  grosses  cellules  rondes,  à  noyau  mal  coloré  et  déjeté  à  la  péri- 
phérie, à  contenu  transparent.  Ce  sont  des  cellules  qui  ont  subi  la 
dégénérescence  graisseuse  (acide  osmique,  orcanette  acétique)  ; 

p.  De  toutes  petites  cellules  (leucocytes)  mononucléaires,  à  noyau 
volumineux,  arrondi,  très  vivement  coloré,  à  protoplasma  fort  peu 
abondant  ; 

Y.  Quelques  cellules  à  noyau  mal  coloré,  chargées  de  pigment 
jaune  d'or  ; 

8.  Des  blocs  de  pigment  ; 

8.  De  très  rares  plasmazellen. 

En  un  mot,  c'est  une  zone  de  dégénérescence  cellulaire  et  plus  parti- 
culièrement de  dégénérescence  granulo-graisseuse. 

Enfin,  au  centre  se  trouve  une  masse  de  globules  de  pus;  c'est  là 
qu'on  trouve  les  micro-organismes  précédemment  cités  :  coli-bacille  et 
streptocoque. 

En  résumé  :  Dans  la  partie  moyenne  il  ne  reste  plus  de  parenchyme 
spUnique;  celui-ci  s'est  transformé  en  une  poche  piwulente  simplement 
Hmitée  par  la  capsule  sclérosée.  Dans  la  partie  inférieure  on  peut  suivre  les 
phases  diverses  de  la  dégénérescence  de  Vorgane  et  aussi  les  processus  réac- 
tionnels  (sclérose,  phagocytose)  qui  tendent  à  limiter  la  lésion, 

Exp.  V.  —  Le  25  juillet  1898,  un  chien,  n<»  7,  est  laparotomisé  à  jeun. 
Une  fois  la  rate  mise  à  nu,  ou  cautérise  un  point  de  sa  surface  et  l'on 
ponctionne  à  ce  niveau  à  Taide  d*une  pipette.  On  retire  ainsi  quelques 
gouttes  d'un  liquide  sanglant,  qui  est  immédiatement  ensemencé  dans 
du  bouillon.  Ceci  fait,  on  lie  le  pédicule  vasculaire  de  la  rate  avec  un  Al 
de  soie,  on  place  trois  plans  de  suture  continue  à  la  soie  sur  la  paroi  et 
on  fait  le  même  pansement  ouaté  coUodionné. 

La  réunion  s'est  faite  par  première  intention.  L'animal  qui,  les 
premiers  jours,  avait  été  un  peu  triste,  se  remet  rapidement. 
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On  le  sacrifle  le  20  août.  A  Touvertare  de  l'abdomen,  on  constate 
que  la  rate  est  représentée  par  ane  nodosité  très  adhérente  à  la  paroi 
et  à  Testomac.  Les  adhérences  épiploîques  sont  tellement  intimes 
qu'on  ne  peut  les  détacher  sans  ruptures.  La  rate  est  représentée  seule- 
ment par  une  paroi  d'un  bleu  yerdàtro  de  quelques  millimètres  d'épais- 
seur à  peine.  Cette  paroi  forme  une  sorte  de  coque  qui  renferme  une 
matière  jaune  verdâtre,  gluante,  analogue  à  de  la  filasse,  qui  s'énuclée 
très  aisément  de  la  coque.  La  rate  n'a  plus,  en  somme,  que  2  centimè- 
tres de  long,  alors  qu'avant  la  ligature  elle  en  avait  13  1/2. 

Résultats  des  ensemencements.  —  Les  ensemencements  pratiqués 
avant  la  ligature  ont  été  positifs  et  nous  ont  permis  d'isoler  : 

1*  Un  eoli  bacUU  non  virulent  ; 

2®  Un  staphylococcus  cereus  et  aureus. 

Les  ensemencements,  faits  après  l'extirpation  de  la  rate,  ont  égale- 
ment donné  des  résultats  positifs  et  nous  avons  isolé  : 

i^  Un  coli  bacille  ne  faisant  pas  fermenter  la  lactose; 

2^  Un  staphylocùcetis  aureus. 

Etude  histologique  (voir  Hg.  l,pl.  XIV).  —  Sur  des  coupes  de  la  paroi 
de  la  poche  ainsi  isolée,  nou&  avons  pu  ottoatater  des  caractères  iden- 
tiques à  ceux  que  noos  avons  rapportés  dans  la  préeédMite  observation. 

Le  tissu  cellulaire  ambiant  est  sclérosé  par  places,  inffKré  en 
d'autres  points  de  cellules  embryonnaires. 

Fait  curieux  et  bien  digne  d'éveiller  notre  attention,  on  trouve  dans 
cette  région,  en  dehors  de  la  capsule,  des  leucocytes  polynucléaires  chargés 
de  pigments  jaune  d'or,  ocre  ou  hrun  quHls  ont  évidemment  été  chercher 
dans  le  parenchyme  splcnique  même. 

La  capsule  est  également  sclérosée  ;  inflltrée  d'éléments  embryon- 
naires (plasmazellen  et  leucocytes  mono-  et  polynucléaires).  On  y  trouve 
aussi  des  néo-capillaires  et  quelques  phagocytes  chargés  de  pigment. 

Au-dessous,  la  zone  sous-capsulaire  présente  exactement  la  même 
structure  que  dans  l'observation  IV.  Il  s'agit  d'un  réticulum  lymphoîde 
dont  les  mailles  sont  bourrées  de  petits  leucocytes  mononucléaires. 

Plus  bas,  se  trouve  la  couche  où  dominent  les  leucocytes  chargés  de 
pigment  et  les  blocs  pigmentaires. 

Plus  bas  encore,  c'est  une  couche  de  sclérose  hyperplasique  intersti- 
tielle avec  infiltration  de  cellules  embryonnaires,  qui  sont  ici  en  l'espèce 
des  plasmazellen. 

Au-dessous  encore,  se  trouve  une  zone  constituée  par  un  réticulum 
lymphoîde  lâche,  dont  les  fibrilles  sont  gonflées,  dont  les  cellules 
nodales  sont  souvent  en  karyokinèse. 

Dans  les  mailles  de  ce  réticulum  on  trouve  : 

a)  De  volumineuses  cellules  rondes,  à  noyau  petit,  pâle  et  déjeté 
à  la  périphérie,  à  contenu  translucide  :  ce  sont  des  cellules  qui  ont  subi 
la  dégénérescence  graisseuse  (orcanette  acétique  et  acide  osmique)  ; 

p)  De  rares  leucocytes  mononucléaires  ; 
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y)  Des  leucocytes  polynucléaires  à  noyau  fragmenté  ; 

t)  Des  cellules  chargées  de  pigment  ocre  ou  des  blocs  de  ce  même 
pigment,  libres  ; 

e)  De  rares  plasmazellen. 

Enfin,  au  centre,  adhérents  à  la  paroi,  on  trouve  des  globules  de  pus 
caractéristiques.  Ces  globules  occupent  les  loges  formées  par  les  restes 
du  réticulum  lympholde,  mais  souvent  celui-ci  a  disparu  et  les  globules 
de  pus  sont  alors  irrégulièrement  tassés  les  uns  contre  les  autres,  lais- 
sant souvent  des  espaces  vides. 

Du  reste,  il  convient  d*ajouter  que  parfois  le  réticulum  lymphoîde 
existe  secj  sans  infiltration  de  pus. 

On  retrouve  de-ci,  de-là,  quelques  colonies  de  staphylocoques  et  des 
coli  bacilles  isolés. 

Le  contenu  de  cette  poche  n'était  formé  que  par  un  substratum 
vaguement  fibrillaire,  des  globules  de  pus  ou  des  cellules  en  dégénéres- 
cence graisseuse. 

En  résumé  :  Rate  transformée  en  poche  purulente,  avec  sclérose  et  in- 
fiitration  embryonnaire  de  la  paroi.  A  la  périphérie ,  on  trouve  des  preuves 
de  la  phagocytose  destinée  à  éliminer  le  parenchyme  splénique  sphacélé. 

Exp.  VI.  —  Un  chien  à  longs  poils,  n»  8,  est  laparotomisé,  sans 
chloroforme,  à  jeun,  le  27  juillet  1898.  Après  avoir  découvert  la  rate  et 
cautérisé  un  point  de  sa  surface,  on  ponctionne  en  ce  point  et  on  aspire 
quelques  gouttes  de  sang,  immédiatement  ensemencées  sur  bouillon. 
Oa  lie,  à  l'aide  d'une  soie,  le  pédicule  vasculaire  de  la  rate. 

On  rentre  la  rate  dans  l'abdomen,  qu'on  ferme  par  3  plans  de  suture 
en  surjet  à  la  soie. 

La  réunion  s'est  faite  par  première  intention.  L'état  a  été  constam- 
ment très  satisfaisant;  Tanimal  était  triste  quelques  jours  avant  qu'on 
le  tue. 

Le  20  août,  on  le  sacrifie  ;  on  ouvre  le  ventre  et  on  trouve  la  rate 
transformée  en  une  poche  purulente  et  adhérente  à  la  paroi,  àTestomac 
et  au  rein.  Elle  a  le  volume  d'une  orange  de  6  centimètres  de  diamètre, 
alors  qu'avant  la  ligature  elle  en  mesurait  15.  Gomme  dans  l'expé- 
rience IV  le  fil  de  ligature  du  pédicule  de  la  rate  n'avait  aucun  rapport 
avec  la  paroi,  ni  avec  la  cavité  de  l'abcès. 

Résultats  des  ensemencements,  —  Les  «ensemencements  faits  avec  le 
liquide  retiré  par  la  ponction  avant  la  Ji^atijire  ont  été  positifs.  Nous 
avons  isolé  : 

1<>  Un  coli-bacille  type  X^t^  y iruieni; 

2*  Un  streptocoque  court. 

Les  ensemencements  faits  avec  le  pus  donnèrent  des  résultats  en 
tous  points  identiques. 

Étude  histologique.  ^^  Les  coupes  de  la  paroi  de  la  poche  purulente 
trouvée  à  l'autopsie  nous  ont  donné  des  résultats  analogues  à  ceux  que 
nous  avons  signalés  dans  les  autopsies  précédentes. 
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En  allant  de  rextérieur  à  Tintérieur,  on  trouve  : 

i^  La  gangue  cellulo-adipease  avec  néoformation  vasculaire  et  infil- 
tration embryonnaire.  Chose  curieuse,  on  y  retrouve  de  grands  phago- 
cytes chargés  de  pigment  brun  et  qui,  selon  toute  vraisemblance, 
viennent  de  l'intérieur  même  de  la  rate  ; 

2<>  Lacapsulesclérosée,  infiltrée  de  cellules  embryonnaires,  pénétrée 
de  néo-capillaires  ; 

3°  \]n%  zone  jaune  pâle,  où  dans  une  trame  fibrillaire  lymphoîde 
on  trouve  divers  éléments  cellulaires  : 

a)  Des  petits  leucocytes  mononucléaires,  à  gros  noyau,  à  proto- 
plasma peu  abondant;  ces  éléments  semblent  sains  ; 

P)  De  grosses  cellules  à  protoplasma  abondant,  à  noyau  dégénéré, 
mal  coloré  ; 

y)  Des  cellules  chargées  de  pigment  ; 

H)  Des  blocs  pigmentaires  ; 

4<>  Une  zone  de  cellules  en  dégénérescence  graisseuse  ; 

5«  Enfin  le  contenu  de  la  poche  formé  de  globules  de  pus. 

On  y  trouve  des  eoU-bacUles  et  des  streptocoques. 

En  résumé  :  Dégénérescence  pundente  de  la  rate;  sclérose  périphé- 
rique, 

Exp.  VII.  —  Un  chien  est  laparotomisé  le  6  janvier  1898.  On  lie  en 
masse  Tépiploon  gastro-spiénique  avec  deux  fils  de  soie.  La  rate  avait 
7  centimètres  de  long.  On  rentre  la  rate  dans  l'abdomen,  qui  est  suturé 
par  3  plans  au  catgut. 

Le  8  janvier,  l'animal  est  triste;  il  ne  mange  pas,  reste  couché. 

Il  meurt  le  18  janvier  sans  cause  connue.  Il  est  vrai  de  dire  qu'il 
avait  subi  quelques  jours  auparavant  une  opération  sur  les  bourses,  qui 
avait  été  suivie  de  sphacéle. 

A  l'autopsie,  on  trouve  la  rate  sphacélée,  petite,  sentant  très  mau- 
vais. On  ne  trouve  plus  qu'un  point  noir  qui  représentait  les  restes  de  la 
rate. 

Pas  d'examen  bactérioscopique  ;  pas  d'examen  anatomo-pathologique* 

En  résumé  :  Sphacéle, 

Exp.  VIII.  —  Un  chien  est  laparotomisé  le  8  janvier  1898.  On  isole 
la  rate  et  on  lie  en  masse  le  pédicule  vasculaire.  La  rate  avait  24  centi- 
mètres de  long.  On  réduit  la  rate  dans  Tabdomen.  qui  est  réuni  par 
deux  surjets  au  catgut  et  un  surjet  au  crin. 

Le  chien  maigrit  quelque  temps,  puis  reprend   de  l'embonpoint. 

Le  14  février,  on  ouvre  le  ventre  et  on  a  des  difficultés  pour  trouver 
la  rate.  Elle  forme  une  masse  vaguement  arrondie,  recouverte  par 
l'épiploon  qui  y  adhère  intimement  sur  toute  son  étendue  et  ne  peut 
en  être  séparé.  Elle  adhère  aussi  au  rein  gauche,  qui  se  déchire  et 
saigne  lorsqu'on  le  libère  et  doit  être  enlevé. 

La  rate  elle-même  est  représentée  par  une  gangue  peu  épaissie, 
renfermant  une  matière  grisâtre,  glaireuse,  sphacélée. 


LIGATURE  EXPÉRIMENTALE  DES   VAISSEAUX  DE  LA   RATE.  5D9 

Pas  d'examen  bactériologique. 

Pas  d'examen  anatomo-pathologique. 

Après  cette  seconde  intervention  le  chien  a  continué  à  bien  se  porter 
et  vit  encore. 

Exp.  IX.  —  Un  lapin  est  laparotomisô  et  sa  rate  est  mise  à  nu  le 
19  janvier  1899.  Après  cautérisation  de  la  paroi  en  an  poinl,  on  ponc- 
tionne et  on  aspire  quelques  gouttes  d*U]i  liquide  sanglant  qu'on  ense- 
mence aussitôt  sur  bouillon.  On  lie  le  pédicule  vasculaire  avec  un  fil 
stérilisé. 

On  réduit  la  rate  dans  l'abdomen,  qui  est  réuni  par  3  plans  de 
sutures. 

Le  pansement  fut,  à  notre  avis,  un  peu  trop  serré  et  l'animal  mourut 
le  lendemain. 

A  l'autopsie,  on  ne  trouva  ni  hémorrhagie,  ni  péritonite. 

La  rate  avait  diminué  de  longueur  :  6  centimètres  au  lieu  de  8  cen- 
timètres avant  la  ligature  ;  elle  avait  son  aspect  normal. 

Résultats  des  ensemencements.  —  Les  ensemencements  pratiqués  avant 
la  ligature  et  à  Tautopsie,  ont  donné  quelques  rares  colonies  d'un  cqU 
bacille  type,  non  virulent  et  de  rares  colonies  de  staphylocoques  à  déve- 
loppement très  lent. 

Étude  histologique.  —  La  rate  a  sa  structure  normale.  Le  seul  fait 
digne  de  remarque,  c'est  que  les  vaisseaux  sont  aplatis  et  ne  renferment 
poinl  de  sang. 

Exp.X.  —  Une  lapine,  n»  13,  est  laparotomisée  le  20  janvier  1899.  La 
rate  est  isolée  et  ponctionnée  après  cautérisation  de  la  surface.  On  retire 
quelques  gouttes  de  sang,  immédiatement  ensemencées  sur  bouillon. 

On  lie  ensuite  le  pédicule.  On  réduit  la  rate  dans  l'abdomen,  dont 
les  parois  sont  réunies  par  2  plans  de  suture. 

Le  20  février,  on  ouvre  de  nouveau  l'abdomen  et  on  trouve  une 
masse  dure  adhérente  à  la  paroi. 

Après  avoir  rompu  ces  adhérences,  on  constate  que  cette  masse  est 
formée  par  un  noyau  central  recouvert  par  les  anses  intestinales  et 
Tépiploon  qui  y  adhèrent  intimement.  Ce  noyau  central  est  formé  d'une 
coque  mince  qui  est  déchirée  dans  les  manœuvres  faites  pour  rompre 
les  adhérences.  Elle  renferme  une  masse  grisâtre  caséeuse,  pâteuse. 

Ce  qui  reste  de  la  rate  a  3  centimètres  de  long  environ,  alors  qu'a- 
vant la  ligature  cette  rate  avait  8  centimètres. 

Résultats  bactériologiques.  —  Les  ensemencements  faits  avant  la 
ligature  et  au  20  février  ont  donné  des  résultats  positifs. 

Il  s'agit  de  colibacille.  On  a  trouvé  aussi  de  très  rares  colonies  de 
diplocoque  non  encapsulé,  ne  prenant  pas  le  Gram. 

Étude  histologique.  —  La  paroi  de  la  poche,  qui  représente  ce  qui 
re»te  de  la  rate,  est  Ûxée  dans  la  formaline  et  coupée  par  congélation. 

Ces  coupes  nous  permettent  de  constater  que  la  paroi  est  constituée 
de  la  façon  suivante,  en  allant  de  l'intérieur  vers  le  centre  : 
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1*  Le  tissu  cellulo-adipeux  ambiant,  inûltré  de  cellules  jeunes  et  de 
phagocytes,  présentant  de  nombreux  néo-capillaires  ; 

2^  Une  paroi  sciéreuse  ; 

3^  Des  cellules  en  amas  ou  distribuées  daus  des  vestiges  vagues  de 
réticulum  flbrillaire.  Ces  cellules  sont  en  dégénérescence  granule- 
fragmentaire  ; 

40  Le  contenu  de  la  poche  adhérent  par  place  à  la  paroi  et  formé 
d'éléments  dégénérés  et  de  globules  de  pus. 

L'animal  a  continué  à  bien  se  porter  après  l'ablation  du  noyau 
caséeux  qui  représentait  la  rate. 

En  résumé  :  Transformation  de  la  rate  en  poche  purulente  à  paroi 
Kléreuse. 

Exp.  XI.  —  Un  lapin,  n°  1,  est  laparotomisé  le  21  janvier  1899.  On 
découvre  la  rate  qui  est  ponctionnée  au  point  cautérisé.  On  aspire 
quelques  gouttes  d'un  liquide  sanglant  qui  est  immédiatement  réparti 
dans  des  tubes  de  bouillon.  On  lie  en  masse  le  pédicule  vasculaire.  On 
rentre  la  rate  dans  l'abdomen,  dont  les  parois  sont  réunies  par  deux 
plans  de  suture. 

L'animal,  qui  a  maigri  les  premiers  jours,  s'est  ensuite  rétabli. 

Le  20  février,  on  ouvre  de  nouveau  l'abdomen.  La  masse  qui  repré- 
sente la  rate  est  recouverte  d'une  couche  d'épiploon  et  d'anses  intesti- 
nales qui  y  adhèrent  intimement.  On  ponctionne,  après  cautérisation 
de  la  surface.  On  aspire  un  liquide  crémeux  qu'on  ensemence  aussitôt 
sur  bouillon. 

On  sectionne  alors  la  masse  isolée.  Elle  est  constituée  par  une  coque 
conjonctive  ou  flbro-conjonctive  peu  épaisse  et  renferme  un  déliquium 
caséeux. 

La  longueur  de  ce  qui  représente  la  rate  est  de  3  cm.  1/2,  alors 
qu'avant  la  ligature  elle  était  de  7  centimètres. 

Examen  bactériologique,  —  Les  ensemencements  pratiqués  avant  la 
ligature  du  pédicule  et  avant  l'ablation  de  l'organe,  ont  donné  des 
résultats  positifs.  Nous  avons  isolé  : 

1<^  Un  coli  bacille  ne  faisant  point  d'indol,  ne  faisant  point  fermenter 
la  lactose,  non  virulent; 

2^  Un  coli  bacille  ne  coagulant  pas  le  lait,  non  virulent; 

3<>  Un  staphylococcus  cereus. 

Étude  histologique.  —  La  paroi  de  la  poche  purulente  a  été  coupée 
par  congélation  après  fixation  au  formol. 

Elle  est  constituée  de  la  façon  suivante  : 

1°  La  gangue  cellulo-adipeuse  infiltrée  de  cellules  embryonnaires 
et  de  leucocytes.  Quelques-uns  de  ces  leucocytes  sont  chargés  de  blocs 
pigmentaires  jaunes  et  ocre.  On  y  trouve  ainsi  de  nombreux  néo- 
capillaires  ; 

2^  Une  zone  fibro-conjonctive,  infiltrée  d'éléments  embryonnaires  et 
de  leucocytes. 
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3<*  Une  zone  où  dominent  de  gros  phagocytes  chargés  de  blocs 
pi^mentaires,  celle-ci  est  fort  mince  ; 

4<>  Une  zone  de  cellules  en  dégénérescence granulo-graissen se; 

5<»  Le  contenu  de  la  poche  formé  de  cellules  dégénérées  et  de  glo- 
bules de  pus.  On  y  trouve  quelques  amas  de  staphylocoques. 

L'animal  a  continué  à  bien  se  porter  après  Tablation  de  la  masse 
qui  représentait  la  rate. 

En  résumé  :  Transformation  de  la  rate  en  poche  purulente  à  paroi 
sclérosée. 


SÉRIE  II.  —  Ligature  de  r artère  splénique  ou  de  ses  branches 

terminales. 

Exp.  XII.  —  Une  chienne  à  poil  ras,  n<*  9,  est  laparotomisée,  étant  à 
jeun,  le  30  juillet  1898.  On  ponctionne  après  cautérisation  d*un  point 
de  la  surface;  on  aspire  quelques  gouttes  d'un  liquide  sanglant  qui  est 
aussitôt  réparti  dans  des  tubes  de  bouillon.  On  lie  deux  artères  qui  se 
rendent  à  la  rate.  On  rentre  la  rate  dans  l'abdomen,  dont  les  parois 
sont  réunies  par  trois  plans  de  suture  au  catgut.  Pansement  ouaté 
collodionné. 

La  réunion  s'est  faite  par  première  intention  et  l'animal  guérit. 

Le  20  août,  on  le  sacrifie.  A  l'autopsie,  on  trouve  la  rate  avec  sa 
coloration  normale.  Elle  est  seulement  adhérente  en  deux  ou  trois 
points  aux  épiploons.  Elle  mesure  12  cm.  1/2,  alors  qu'avant  la  ligature 
elle  avait  10  cm.  1/2. 

La  section  transversede  ne  nous  présente  rien  d'anormal. 

Étude  bactériologique.  —  Les  ensemencements  ont  donné  des  résul- 
tats positifs. 

Avant  la  ligature,  nous  avons  trouvé  de  rares  colonies,  toutes  petites, 
de  coli  bacille  non  virulent. 

Après  la  ligature,  au  moment  où  l'on  a  sacrifié  l'animal,  nous  avons 
encore  trouvé  du  coli  bacille  non  virulent. 

Étiuie  histologique  (voir  flg.  2,  pi.  XIV).  —  La  capsule  est  saine,  ne 
présente  rien  d'anormal.  Immédiatement  au-dessous,  on  trouve  une 
couche  de  nombreuses  cellules  chargés  de  blocs  pigmentaires. 

Au-dessous,  on  trouve  de  grands  lacs  sanguins  ayant  ordinairement 
une  paroi  propre.  Ce  sont  des  capillaires  énormément  dilatés.  Par 
leur  dilatation  ils  ont  refoulé  excentriquement  les  éléments  cellulaires, 
qui  sont  tassés  les  uns  contre  les  autres  et  souvent  altérés.  On  retrouve 
les  corpuscules  de  Malpighi  avec  leur  structure  habituelle  ;  leur  centre 
réticulé  et  lâche,  leurs  fibrilles  anastomosées,  tapissées  de  cellules 
plates,  et  dans  leurs  mailles  des  cellules  lymphatiques  à  gros  noyau, 
basophile,  et  à  protoplasma  abondant. 

Tout  le  reste  du  tissu  est  formé  d'un  réticulum  extrêmement  ténu, 
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dont  les  fibrilles  constitatives  s'anaslomosènt  entre  elles.  Ces  fibrilles 
sont  lapissées  par  des  cellules  très  plates  à  noyau  allongé. 

Dans  leurs  mailles  on  trouve  des  globules  sanguins  déformés  et  de 
grosses  cellules  à  noyau  dégénéré,  mal  coloré. 

On  y  trouve  encore  de  petits  mononucléaires  à  protoplasma  fort  peu 
abondant  et  des  cellules  chargées  de  pigment. 

En  résumé  :  Atrophie  simple  avec  stase  sangmne.  Pas  de  dégénères^ 
cence. 

Exp.  XIII.  —  Un  chien,  n^  10,  est  laparotomisé  à  jeun,  le  9  août  1898. 
On  cautérise  la  paroi,  on  ponctionne,  on  aspire  quelques  gouttes  de  sang. 
Ce  sang  est  aussitôt  ensemencé  sur  bouillon.  On  lie  les  deux  grosses 
artères  de  la  rate,  qui  est  ensuite  rentrée  dans  Tabdomen.  On  applique 
trois  plans  de  sutures  à  la  soie.  Pansement  ouaté  et  collodionné. 

L'animal  reste  triste  les  jours  suivants  ;  il  meurt  le  19  août,  probable- 
ment de  faim  (changé  de  chenil,  il  avait  été  oublié  par  le  garçon  de 
laboratoire). 

A  l'autopsie,  on  constate  que  la  rate  ne  présente  aucune  adhérence; 
elle  est  légèrement  recroquevillée.  Elle  mesure  12  cm.  1/2  au  lieu  de  14. 
Sa  coloration  est  normale. 

Résultats  bactériologiques.  —  On  n'a  fait  d'ensemencement  qu'avant 
la  ligature;  ils  ont  été  négatifs. 

Étude  histologique.  —  La  gaine  est  normale. 

Le  réticulum  lymphoïde  est  sain. 

Les  corpuscules  de  Malpighi  ont  leurs  dimensions  et  leur  structure 
habituelles;  on  remarque  cependant  que  leur  périphérie  est  faite  et  les 
éléments  qui  se  trouvent  à  ce  niveau  ont  un  noyau  mal  coloré  et  gra- 
nuleux ;  ce  sont  des  cellules  en  dégénérescence  graisseuse  (orcanette 
acétique). 

Dans  les  mailles  du  réticulum  interglomérulaire  on  constate  que  les 
éléments  cellulaires  sont  moins  nombreux,  moins  tassés.  Ce  sont  sur- 
tout des  mononucléaires  à  protoplasma  peu  abondant. 

Les  éléments  cellulaires  chargés  de  pigment  sont  des  plus  rares;  on 
n'en  trouve  presque  pas. 

Pas  de  blocs  pigmentaires  libres. 

L'endothélium  des  vaisseaux  est  sain. 

En  résumé  :  Atrophie  simvle,  par  raréfaction  des  éléments  cellutaires, 
sans  dégénérescence, 

Exp.  XIV.  —  Un  chien,  n®  11,  est  laparotomisé  à  jeun,  le  H  août 
1898.  On  cautérise  la  surface  de  la  rate  mise  à  découvert.  On  ponc- 
tionne et  on  aspire  quelques  gouttes  de  sang,  qu'on  ensemence  aussitôt 
sur  gélose.  On  lit  les  trois  grosses  artères  qui  se  rendent  à  la  rate,  on 
réduit  la  rate  dans  l'abdomen,  et  Ton  applique  trois  plans  à  la  soie  sur 
la  paroi.  Pansement  ouaté  et  collodionné. 

La  réunion  s'est  faite  par  première  intention.  L'animal  a  toujours 
été  bien  portant. 
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On  le  sacriûe  le  li  novembre  1898.  A  Tautopsie,  la  rate  ne  présente 
qu'une  faible  adhérence,  insignifiante  à  l'épiploon.  Elle  a  conservé  sa 
coloration  normale.  Elle  a  88  millimètres  de  long,  alors  qu'avant  la 
ligature  elle  avait  14  centimètres.  Sa  consistance  est  normale. 

Étude  bactériologique.  —  Les  ensemencements  faits  avant  la  ligature 
ont  été  positifs  :  ils  nous  ont  donné  des  cultures  pures,  mais  peu  abon- 
dantes, d'un  coli  bacille  typique  non  virulent.  On  n*a  pas  fait  d'ensemen- 
cements au  moment  de  la  splénectomie. 

Étude  histologigue.  —  La  structure  de  la  rate  est  &  peu  près  normale; 
sa  capsule  ne  présente  rien  de  particulier.  Le  réUculum  lympholde  de 
cet  normal. 

Les  corpuscules  de  Malpighi  ont  leur  structure  habituelle.  Ils  sont 
néanmoins  entourés  d'une  légère  corpuscule  de  sclérose  jeune,  qui 
semble  plutôt  produite  par  la  condensation  à  ce  niveau  du  réticulum 
Ijmphoîde,  dont  les  mailles  ne  renferment  plus  d'éléments  cellulaires. 

C'est  là  le  seul  fait  digne  de  remarque. 

Dans  les  espaces  intercorpusculaires,  on  note  aussi  la  raréfaction  des 
éléments  cellulaires.  Ceux-ci  sont  de  petits  leucocytes  mononucléaires. 

On  ne  trouve  pas  de  cellules  chargées  de  pigments. 

Pas  de  lésions  vasculaires. 

En  résumé  :  Atrophie  par  raréfaction  cellulaire,  sans  dégénérescence. 


II.    ÉTUDE   BACTÉRIOLOGIQUE. 

Frappés  du  fait  que  nous  avions  observé  dans  nos  pre- 
mières expériences  (exp.  VII  et  VIII)  et  conforme  à  ceux  accu- 
sés par  M.  Jonnesco,  à  savoir  le  sphacèle  de  la  rate  après 
ligature  de  tout  son  pédicule  vasculaire,  nous  nous  sommes 
demandé  si  Tinfection  microbienne  pouvait  jouer  un  rôle 
dans  le  mécanisme  de  ce  phénomène. 

Dans  ce  but,  nous  avons  cherché  à  savoir  si  la  rate  ren- 
ferme ordinairement  des  micro-organismes,  quelles  espèces 
et  quelle  est  leur  virulence. 

Il  est  bien  entendu  que  nous  nous  sommes  toujours  placés 
dans  les  conditions  scientifiques  voulues.  La  rate,  une  fois 
mise  à  découvert,  était  cautérisée  au  fer  rouge  en  un  point 
de  sa  paroi.  En  ce  point  on  enfonçait  l'extrémité  très  effilée 
d'une  pipette  stérilisée.  En  aspirant,  il  était  aisé  d'obtenir 
quelques  gouttes  d'un  liquide  sanglant  que  nous  ensemen- 
cions aussitôt  sur  des  milieux  appropriés. 
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Voici,  consignés  dans  un  tableau,  les  résultats  de  ces  re- 
cherches : 
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Nous  avons  voulu  savoir  s'il  en  était  de  même  dans  toute 
la  série  animale. 
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Il  ressort  de  tout  ceci  :  Qu^à  F  état  normal  la  rate  du  chien, 
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du  lapin  et  du  cobaye  renferme  des  espèces  microbiennes 
variées.  Fait  important,  les  microbes  qu'on  isole  ainsi  ont 
toujours  une  virulence  nulle  ou  très  atténuée. 

Les  isolements  ont  été  faits  avec  toutes^Ies  précautions 
requises  et  la  détermination  de  l'espèce  a  été  faite  en  se 
basant  sur  tous  les  caractères  des  micro-organismes  isolés. 

Nous  avons  pensé,  au  début  de  nos  expériences,  que  la 
présence  de  ces  micro-organismes  pouvait  tenir  à  ce  que  nous 
opérions  nos  animaux  pendant  la  période  digestive.  Nous 
les  avons  à  dater  de  ce  jour  opérés  à  jeun  et  les  résultats 
ont  été  identiques. 

Nous  avons  aussi  supposé  que  Texode  microbien  pouvait 
se  faire  à  la  faveur  de  la  chloroformisation.  Nous  avons 
opéré  quelques  animaux  sans  chloroforme  et,  malgré  tout, 
les  ensemencements  ont  été  positifs. 

Nos  conclusions  ne  nous  semblent  donc  point  entachées 
d'erreur,  tenant  à  ce  que  nous  opérions  en  période  digestive 
et  sous  le  chloroforme. 

Les  résultats  obtenus  nous  semblent  des  plus  intéressants. 

Ils  expliquent  à  notre  avis  le  mode  de  désintégration  du 
parenchyme  splénique  et  sa  transformation  en  une  poche 
caséo-purulente  après  ligature  du  pédicule  vasculaire. 

Ce  sont  ces  micro-organismes  qui  constituent  sans  doute 
les  facteurs  de  cette  dégénérescence. 

Le  parenchyme  splénique  privé  d'afflux  sanguin  est  un 
«  locus  minoris  resistentise  »,  où  les  micro-organismes  vont 
pulluler  tout  à  leur  aise. 

Un  autre  fait  qui  nous  frappe  c'est  que,  en  somme,  nous 
n'avons  qu'une  seule  observation  de  ligature  du  pédicule 
splénique  tout  entier  qui  n'ait  pas  été  suivie  de  la  transfor- 
mation en  poche  caséo-purulente  (exp.  II).  Or,  en  ce  cas,  il 
n'y  avait  pas  association  microbienne  ;  le  coli  bacille  était 
seul  en  cause.  C'est  la  seule  expérience  où  nous  ayons  isolé 
ce  micro-organisme  seul. 

Il  serait  utile  de  savoir  dès  lors  si  seul  le  colibacille  fait 
la  dégénérescence  graisseuse  observée  en  ce  cas  et  si  toujours 
son  association  avec  d'autres  microbes  fait  la  dégénéres- 
cence caséo-purulente. 
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Nos  observations  ne  sont  point  assez  nombreuses  pour 
pouvoir  en  tirer  des  conclusions  définitives  sur  ce  sujet. 


III.   —  ÉTUDES   ANATOMO-PATHOLOGIQUES 

Ce  qui  ressort  en  somme  de  Tétude  analomo-patholo- 
gique  de  nos  diverses  expériences,  c'est  ce  fait  évident  : 

l"*  La  ligature  du  pédicule  vasculaire  total  produit  soit  |a 
dégénérescence,  soit  la  transformation  caséo-purulente  de 
l'organe  ; 

2''  La  ligature  de  Tartère  splénique  ou  de  ses  branches 
ne  détermine  que  Tatrophic  simple  sans  dégénérescence  de 
la  rate. 

Nous  allons  essayer  maintenant  d'interpréter  ces  faits. 

I.  Ligature  en  masse  du  pédicule  vasculaire.  —  Elle  nous 
a  donné  deux  lésions  bien  distinctes  : 

a.  La  dégénérescence  granulo-grcùsseuse ; 

p.  La  transformation  caséo-purtdente. 

a.  Nous  n'avons  observé  la  dégénérescence  granulo^grais- 
seuse  que  dans  un  seul  cas  où  le  colibacille  se  trouvait  seul 
en  cause  (exp.  II). 

En  ce  cas,  les  coupes  de  Torgane  étaient  très  caracté- 
ristiques. 

Le  parenchyme  splénique  présentait  par  places  des  Ilots 
de  cellules  en  dégénérescence  granulo-graisseuse  (orcanette 
acétique,  acide  osmique).  Ces  îlots  étaient  séparés  les  uns 
des  autres  par  des  bandes  irrégulières  de  tissu  où,  au  milieu 
du  réticulum  lymphoïde  normal,  on  trouvait  des  cellules  en 
dégénérescence  granulo-fragmentaire  et  surtout  des  leuco- 
cytes mononucléaires.  Ces  derniers  très  nombreux  sont  en 
pleine  activité,  comme  en  témoigne  l'énergique  imprégnation 
de  la  chromatine  du  noyau.  Souvent  ils  sont  chargés  de 
très  fines  granulations  graisseuses  pulvérulentes.  Ce  sont, 
à  notre  avis,  des  leucocytes  venus  de  l'extérieur  pour  phago- 
cyter les  éléments  frappés  de  dégénérescence  granulo-grais- 
seuse. 

En  ce  cas,  du  reste,  la  topographie  générale  du  paren,- 
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chyme  splénique  est  absolument  méconnaissable  :  on  ne 
distingue  plus  les  corpuscules  de  Malpighi. 

C'est  donc  là  un  cas  unique  et  dont  l'interprétation  tient 
peut-être  à  la  nature  du  microbe  qui  était  en  cause  :  le  coli- 
bacille. 

p.  Dans  tous  les  autres  cas  la  lésion  fut  la  même  :  la 
dégénérescence  caséo-purulente.  Nous  allons  essayer  de  la 
caractériser  et  d'en  donner  une  explication  plausible. 

Aussitôt  l'intervention  opératoire,  il  s'établit  un  processus 
réactionnel  inflammatoire  qui  aboutit  à  la  constitution 
d'adhérences  épiploïques. 

Dans  la  gangue  cellulo-adipeuse  la  réaction  se  poursuit, 
la  rate  qui  y  est  désormais  emprisonnée  va  jouer  le  rôle  d'un 
corps  étranger.  De  là  : 

i^  Afflux  leucocytaire; 

2^  Néoformation  capillaire; 

3^  Apparition  de  plasmazellen. 

En  même  temps,  le  centre  du  parenchyme  splénique,  qui 
est  totalement  et  subitement  privé  de  circulation  sanguine, 
se  nécrose. 

Les  éléments  cellulaires  situés  dans  les  mailles  du  réti- 
culum  lymphoïde  dégénèrent.  Leurs  noyaux  ne  se  colorent 
plus  que  fort  mal,  se  fragmentent  et  se  résolvent  parfois  en 
une  très  fine  poussière  chromatique  (exp.  I). 

C'est  là  un  premier  stade. 

Les  néo-capillaires  de  la  gangue  cellulo-adipeuse  ne  tar- 
dent pas  à  se  diriger  vers  la  capsule,  et  par  bourgeonnement, 
ils  Tatteiguent,  la  pénètrent  et  entrent  ainsi  dans  le  paren- 
chyme splénique.  On  peut  voir  ce  phénomène  représenté  sur 
l'une  de  nos  planches.  Il  est  possible,  du  reste,  que  la  zone 
sous-corticale  reçoive  des  ramifications  vasculaires  de  la 
capsule.  On  ne  peut  s'expliquer  sans  cela  que  cette  région 
soit  constamment  épargnée  par  la  dégénérescence,  puisque 
nous  la  retrouvons  toujours  sur  les  coupes  de  la  paroi  de  la 
poche  purulente,  reste  de  la  rate. 

En  même  temps,  les  phagocytes  s'efl^orcent  de  pénétrer 
dans  la  rate.  Ils  y  parviennent  tantôt  en  suivant  les  fissures 
du  tissu  conjonctif,  tantôt  en  suivant  les  lymphatiques. 
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On  sait,  en  effet,  depuis  Robin  et  Legros,  que  les  lympha- 
tiques superficiels,  situés  entre  la  capsule  et  la  séreuse, 
s'anastomosent  fréquemment  à  travers  la  capsule  avec  les 
lymphatiques  profonds.  C'est  par  ces  deux  voies  que  pénè* 
trent  les  leucocytes  destinés  à  la  phagocytose. 

Une  fois  dans  la  place,  ils  vont  jouer  leur  rôle  de  con- 
voyeurs. Les  uns  se  chargent  des  débris  cellulaires  dégénérés 
ou  des  produits  de  destruction  des  globules  rouges;  les 
autres  vont  s'organiser  et  constituer  avec  les  cellules  du 
réticulum  irritées  et  proHférées  une  barrière  de  sclérose,  qui 
essaiera  de  limiter  le  flot  montant  de  la  transformation 
purulente. 

C'est  lorsqu'ils  sont  chargés  de  poussière  ou  de  blocs 
pigmentaires  provenant  de  la  destruclion  du  sang  resté  dans 
la  plaie  par  suite  de  la  ligature  brusque  des  vaisseaux  qu'on 
peut  le  mieux  suivre  les  phagocytes. 

Ils  regagnent  alors  la  zone  sous-capsulaire  (lymphatiques 
sous-capsulaires),  puis  passent  en  dehors,  et  on  les  retrouve 
dans  le  tissu  cellulo-adipeux  ambiant,  ce  qui  prouve  bien 
quel  est  leur  rôle  et  leur  but. 

D'autres,  nous  l'avons  dit,  vont,  en  s'unissant  aux  élé- 
ments réticulaires  prolifères,  tenter  de  constituer  une  bar- 
rière. Ceci  se  voit  dans  la  couche  la  plus  profonde,  au  voisi- 
nage immédiat  de  la  cavité  de  la  poche,  au  contact  du  pus. 
Là  on  trouve  des  lignes  de  sclérose  jeune.  Si  nous  disons 
que  le  réticulum  lui-même  participe  en  ce  point  à  la  limita- 
tion de  la  collection  purulente,  c'est  qu'on  le  voit  très  nette- 
ment sur  certaines  coupes.  Les  cellules  nodales  du  réticulum 
fibrillaire  sont  ici  hypertrophiées  et  leur  noyau  est  en  karyo- 
kinèse. 

Tel  est  donc  le  processus.  On  peut  le  résumer  ainsi  : 

1°  Enkystement  de  la  rate  transformée  en  corps  étranger; 

2^  Transformation  purulente  et  caséeuse  du  centre  de  la 
rate,  du  fait  de  la  pullulation  microbienne  et  du  fait  de  l'as- 
phyxie des  éléments  cellulaires  qui  ne  reçoivent  plus  de 
sang; 

3®  Invasion  phagocytaire.  Néo-capillarisation  qui  pénètre 
presque  dans  la  rate  ; 
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4®  Phagocytose  des  éléments  détruits  de  la  rate.  Consti- 
tution d*une  barrière  scléreuse  s*opposant  à  renvahissement 
du  pus. 

Voilà  quel  est,  à  notre  avis,  le  mécanisme,  d'après  la 
lecture  des  coupes  que  nous  avons  examinées. 

II.  Ligature  de  l'artère  splénique  ou  de  ses  branches.  — 
Ici  la  lésion  est  tout  autre;  l'organe  continue  à  vivre;  mais, 
privé  d'une  grande  partie  de  l'afflux  sanguin  artériel,  il  ne 
vit  plus  au  sens  propre  du  mot,  il  végète,  il  s'atrophie. 

La  lésion  ici  est  plus  difficile  à  pénétrer.  La  rate  n'est  plus 
un  corps  étranger;  elle  n'est  pas  enkystée.  Quand  il  se  forme 
des  adhérences  épiploïques,  celles-ci  se  produisent  aux 
points  où  nous  avions  fait  des  ponctions  aspiratrices  et  en 
ces  points  seulement;  nulle  part  ailleurs ^ 

En  fait  d'altération,  on  ne  trouve  guère  qu'une  raréfaction 
des  éléments  cellulaires.  Le  réticulum  lymphoïde  garde  ses 
caractères  normaux,  mais  nombre  de  ses  mailles  sont  vides 
d'éléments  cellulaires.  Ceci  se  voit  surtout  à  la  périphérie 
de  certains  corpuscules  de  Malpighi  où,  comme  nous  l'avons 
fait  remarquer,  le  réticulum  affaissé  semble  former  une  véri- 
table capsule  de  tissu  conjonctif  à  fibrilles  très  ténues. 

Ajoutons  à  ceci  que,  du  fait  de  la  ligature,  nombre  de 
globules  rouges  se  sont  vus  arrêtés  dans  la  rate.  Ils  ne  tar- 
dent pas  à  être  phagocytés  et  c'est  ce  qui  explique  la  pré- 
sence dans  certaines  régions,  et  en  particulier  dans  la  zone 
sous-capsulaire,de  nombreuses  cellules  chargées  de  pigments 
ou  de  blocs  de  pigment. 

Telles  sont  les  lésions  observées  à  la  suite  de  la  ligature 
des  vaisseaux  de  la  rate.  Elles  sont,  comme  on  le  voit,  des 
plus  caractéristiques,  puisqu'elles  se  montrent  sous  des 
aspects  tellement  différents,  suivant  que  l'on  a  lié  le  pédi- 
cule  en  masse  ou  seulement  une  partie  des  vaisseaux. 


1.  Pour  nous  assurer  que  ces  faibles  adhérences  n'étaient  dues  qu'aux 
piqûres  de  ponction,  nous  nous  sommes  contentés,  chez  un  lapin,  de  ponc- 
tionner la  rate  sans  lier  ces  vaisseaux  et  nous  avons  constaté,  quelques  jours 
après,  la  production  d'adhérences  identiques. 
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EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE  XIV 


Fio.  1.  —  Ligature  de  tout  le  pédicule  vasculaire  de  la  rate  (obs.  V).  Coupe 
de  la  paroi  de  la  poche  caséeuse,  coloration  à  la  thionine  phéniquée  et 
l'acide  picrique.  Reichert,  obj.  6»  oc.  4. 

a,  tissa  cellulmire  sous-përitooéml  ; 
6,  capsule  de  Im  rate  ; 

e,  couche  des  cellules  embryonnaires  et  des  vaisseaux  do  néoformation.  Cel- 
lules A  pigments  ; 

d,  tissu  de  sclérose  ; 

tf,  tissu  splénique  résidnsl  ; 

^  matière  caséeuse. 


FiG.  2.  ~  Ligature  de  l'artère  splénique  (obs.  XII).  Coupe  de  la  rate,  thionine 
phéniquée,  alcool  picrique.  Reichert»  obj.  6,  oc.  4. 

p,  capsule;  c,  I,  corpuscules  lymphoXdes. 
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DE  LA  TRANSMISSION  A  TRAVERS  LE  PLACEN.TA 
DU  BACILLE  DE  LA  TUBERCULOSE 

Par  MM.  AUCHÉ  et  GHAMBRBJLSNT 

Professeors  agrégéi  à  la  Faculté  de  m6decine  de  Bordeaux. 

(Planche  XV) 


Les  cas  très  précis  de  transmission  du  bacille  tuberculeux 
de  la  mère  au  fœtus  sont  encore  rares,  bien  que  l'attention 
soit  depuis  longtemps  attirée  sur  ce  point.  Sans  doute,  si  l'on 
admettait  sans  examen  toutes  les  observations  qui  ont  été 
publiées,  il  serait  facile  d'en  réunir  un  assez  grand  nombre. 
Mais  lorsqu'il  s'agit  d'une  question  comme  celle  de  la  tuber- 
culose, où  le  bacille  présente  une  série  de  caractères  histo- 
chimiques  et  biologiques  parfaitement  déterminés,  on  a  le 
droit,  et  même  le  devoir,  d'exiger  plus  que  des  probabilités. 
Actuellement  deux  méthodes  permettent  de  reconnaître  la 
tuberculose  :  l'examen  microscopique  et  l'inoculation.  L'exa- 
men microscopique  n'est  probant  qu'à  la  condition  de  démon- 
trer dans  les  lésions  histologiques  la  présence  du  bacille  de 
Koch.  h' inoculation  ne  donne  des  résultats  certains  que  si 
elle  est  entourée  de  toutes  les  précautions  d'asepsie  dési- 
rables. Le  mieux  est  encore  de  contrôler  les  deux  méthodes 
l'une  par  l'autre.  Nous  soumettant  à  cette  règle,  nous  rejette- 
rons impitoyablement  toutes  les  observations  dans  lesquelles 
un  au  moins  de  ces  contrôles  n'aura  pas  été  sérieusement 
fait. 

Ces  notions  préliminaires  bien  établies,  quelles  conditions 
devront  remplir  les  observations  ayant  pour  but  de  démon- 
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trer  le  passage  des  bacilles  tuberculeux  de  la  mère  au  fœtus? 
Une  première  condition,  condition  sine  qua  non,  c'est  Texis- 
tence  de  la  tuberculose  chez  la  mère.  Toute  observation  dans 
laquelle  cette  démonstration  ne  sera  pas  parfaitement  faite, 
devra  par  cela  même  être  considérée  comme  douteuse.  Une 
seconde  condition  tout  aussi  indispensable  est  la  preuve, 
établie  d'après  les  préceptes  sus-indiqués,  de  la  présence  du 
bacille  de  Koch  chez  le  fœtus  ou  Tenfant.  Dans  les  cas  où 
Tenfant  est  mort-né  ou  succombe  presque  aussitôt  après 
Taccouchement,  ces  deux  constatations  suffisent  à  démontrer 
le  fait  de  la  transmission  placentaire  de  la  tuberculose.  11 
n'en  est  pas  de  même  si  l'enfant  vit  plusieurs  jours,  puisque 
dans  ce  cas  il  est  toujours  possible  d'invoquer  la  contagion 
extra-utérine.  C'est  alors  dans  l'étude  des  différentes  étapes 
suivies  par  l'infection,  et,  dans  le  cas  particulier,  dans  la 
constatation  des  lésions  tuberculeuses  au  niveau  du  placenta 
ou  des  bacilles  dans  le  sang  du  cordon  ombilical  qu'on  trou- 
vera des  arguments  en  faveur  de  la  probabilité  du  passage 
des  germes  infectieux  de  la  mère  au  fœtus. 

Partant  de  ces  principes  nous  ne  pourrons  admettre  comme 
probantes  qu'un  nombre  véritablement  très  restreint  d'ob- 
servations. Toutes  celles  publiées  avant  les  découvertes  de 
Villemin  et  de  Koch  doivent  être  laissées  de  côté.  Parmi 
celles  publiées  depuis,  les  suivantes  nous  paraissent  seules 
suffisamment  exactes  pour  pouvoir  être  conservées.  Ces  cas 
mêmes  sont  loin  d'être  complètement  superposables,  car  dans 
les  uns  les  lésions  sont  évidentes,  facilement  constatables 
aussi  bien  à  l'œil  nu  qu'à  l'aide  du  microscope,  tandis  que 
dans  les  autres  elles  manquent  complètement.  Ces  différences 
tiennent  sans  aucun  doute  à  la  plus  ou  moins  longue  durée 
de  l'infection,  et  entre  les  faits  de  lésions  tuberculeuses  avan- 
cées et  ceux  où  le  microscope  ne  révèle  aucune  lésion  spéci- 
fique il  y  a  place  pour  tous  les  intermédiaires.  Néanmoins, 
et  pour  bien  marquer  ces  différences,  nous  rangerons  les 
observations  en  deux  groupes  suivant  qu'elles  présentent  ou 
ne  présentent  pas  de  lésions  histologiques  spécifiques. 
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1.    —   OBSERVATIONS   SANS   LÉSIONS   HISTOLOGIQUES   TUBERCULEUSES 

1<>  Observation  de  Landouzy  et  H.  Martin  (1883). 

MèrCf  phtisique  au  3«  degré,  accouche  d'un  fœtus  de  6  mois  1/2  et 
succombe  quelques  jours  après. 

Enfant,  vit  6  heures. 

Autopsie,  —  Viscères  abdominaux  et  thoraciques  sont  macroscopi- 
quement  absolument  sains.  Un  fragment  d'un  des  poumons,  pris  au  centre 
même  d'un  lobe  en  s'entourant  des  précautions  antiseptiques  les  plus 
minutieuses,  est  introduit  dans  le  péritoine  d'un  cobaye.  4  mois  1/2 
plus  tard  cet  animal  meurt  spontanément  et  l'autopsie  révèle  une 
magnifique  tuberculose.  Les  inoculations  en  série  donnent  des  résultats 
positifs  (4  passages), 

2**  Observation  de  Landouzy  et  H.  Martin  (1883). 

Mère,  24  ans,  enceinte  de  5  mois,  succombe  à  une  phtisie  pulmo- 
naire et  laryngée. 

Autopsie,  —  Phtisie  laryngée  typique  et  tuberculose  pulmonaire  à  la 
fois  miliaire  et  caséeuse,  surtout  caséeuse,  avec  production  de  géodes 
et  de  cavernes  aux  deux  sommets.  Un  fragment  du  poumon  maternel 
est  inoculé  dans  le  péritoine  d'un  cobaye  qui  meurt  tuberculeux. 

Placenta,  —  D'aspect  sain.  Un  fragment  est  inoculé  dans  le  péritoine 
d'un  cobaye  qui  meurt  tuberculeux. 

Fœtus,  —  Tous  les  organes  sont  macroscopiquement  sains.  On  inocule 
«dans  le  péritoine  de  4  cobayes  :  a)  20  ù.  25  gouttes  d'un  mélange  de 
sérosité  péricardique  et  de  sang  du  cœur.  L* animal  meurt  tuberculeux; 
b)  un  cube  de  7  à  8  millimètres  pris  au  centre  d'un  lobe  pulmonaire  ; 
«)  un  cube  central  de  foie;  d)  un  cm.  cube  de  pulpe  cérébrale.  Le 
•cobaye  inoculé  avec  le  foie,  tué  par  strangulation,  présente  dans  le 
poumon  gauche  trois  petits  nodules  de  caractère  vraisemblablement 
tuberculeux.  Les  2  autres  animaux  restent  bien  portants. 

3°  Observation  d'Armanni  {de  Naples)  (1890). 

Mère,  enceinte  de  7  à  8  mois,  meurt  de  tuberculose  chronique. 

L'utérus  renferme  un  fœtus.  Pas  d'altérations  du  placenta  ni  des 
parois  de  l'utérus. 

Fœtus  parait  sain.  Deux  cobayes  sont  inoculés  avec  des  fragments 
•d'organes  fœtaux  (rate,  foie,  cerveau).  Vun  de  ces  animaux  meurt  envi- 
ron 4  mois  après,  avec  une  tuberculose  généralisée, 

4*  Obse}'vation  de  Sckmorl  et  Birch-Hirschfeld  (i891). 

ifer^,  23  ans,  enceinte  de  7  mois,  meurt  de  tuberculose.  Opération 
-césarienne. 

Autopsie  de  la  mère,  —  Tuberculose  généralisée.  Foyers  caséeux  du 
volume  d'une  lentille  aux  sommets  des  poumons.  Tubercules  miliaires 
nombreux  dans  le  reste  de  leur  étendue  et  sur  les  plèvres.  Granulations 
tuberculeuses  microscopiques  dans  la  paroi  du  ventricule  gauche.  Gra- 
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nulie  bépalique,  splénique,  rénale,  méningée.  Foyer  caséeux,  du  YoJame 
d'un  œuf  de  poule,  dans  la  capsule  surrénale  droite.  Ganglions  rétro- 
péritonéaux  volumineux  et  caséeux  :  Tun  d'eux  s'est  ouvert  dans  le 
canal  thoracique. 

Autopsie  du  fœtus,  —  Pas  de  lésions  tuberculeuses  apparentes  dans 
aucun  organe.  Poumons  et  reins  sont  sains  histologiquement  et  on  n'y 
trouve  pas  de  bacilles.  Le  foie  renferme  de  nombreux  amas  leucocytaires 
situés  dans  les  capillaires  du  lobule  et  des  bacilles  de  Koch.  Ceux-ci  sont 
situés  dans  la  lumière  des  capillaires  sanguins,  mais  n'ont  pas  de  rap- 
port constant  avec  les  amas  leucocytaires  sus-indiqués. 

Deux  cobayes  et  un  lapin  reçoivent  chacun,  dans  le  péritoine,  un 
fragment  de  foie,  un  fragment  de  rate  et  un  fragment  de  rein.  Les  3  ani^ 
maux  succombent  avec  des  lésions  tuberculeuses  dans  lesquelles  les  bacilles 
sont  constatés. 

Cordon  ombilical,  —  Pas  de  lésions  macroscopiques.  Sur  les  coupes 
les  vaisseaux  sont  remplis  de  sang,  mais  on  ne  peut  y  trouver  de 
bacilles.  Par  contre,  on  en  trouve  dans  des  préparations  du  sang  de  la 
veine  ombilicale  étalé  sur  lamelles. 

Placenta.  —  Sur  les  coupes,  de  loin  en  loin,  petits  noyaux  grisâtres 
et  foyers  arrondis  jaunâtres  du  volume  d'une  télé  d'épingle.  Un  de  ces 
foyers,  écrasé  sur  lames,  présente  des  bacilles.  Sur  les  coupes  des  autres 
il  fut  impossible  d'en  trouver  et  l'examen  histologique  montra  qu'il 
s'agissait  d'infarctus  blanc. 

Dans  le  sang  des  espaces  intervilleux,  on  rencontre  par  places  des 
bacilles  de  Koch. 

11  n'y  en  a  pas  dans  le  tissu  fondamental  des  villosités,  mais  on  en 
trouve  quelques-uns  dans  l'intérieur  des  vaisseaux  san^oiins  du  placenta 
fœtal.  Le  revêtement  épithélial  des  villosités  est  partout  conservé,  sauf 
en  quelques  points  où  la  couche  épithéliale  manque  et  est  remplacée 
par  des  amas  de  granulations  sans  noyaux  ;  dans  un  de  ces  amas,  on 
arrive  à  colorer  un  bacille.  Il  n'y  a  de  traces  d'hémorrhagie  dans  aucun 
point  du  placenta. 

5»  Observation  d'Aviragnet  et  Laurent- Pré  fontaine  (1892). 

Mère,  enceinte  de  7  mois  environ,  meurt  de  tuberculose  généralisée. 

Autopsie,  —  Tuberculose  de  tous  les  organes  (poumons,  méninges, 
foie,  rate).  Les  reins,  particulièrement  pris,  sont  tous  les  deux  parsemés 
de  granulations  tuberculeuses  récentes  et  en  nombre  considérable. 
L'utérus  présente  quelques  masses  jaunâtres  qui  ressemblent  à  des 
tubercules  caséiflés  sans  qu'il  soit  possible  de  l'affirmer  d'une  façon 
certaine.  Le  placenta  est  le  siège  de  quelques  points  jaunes  sans  grand 
caractère. 

Placenta,  —  Est  inoculé  dans  le  péritoine  d'un  cobaye  qui  meurt  au 
bout  de  2  mois  1/2  environ  avec  des  lésions  de  tuberculose  généralisée. 

Fœtus,  —  Est  absolument  sain  à  Fœil  nu  et  ne  présente  aucune  alté- 
ration dans  ses  différents  organes.  On  introduit  dans  le  péritoine  d'un 
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jeane  cobaye  :  a)  une  partie  d'un  des  poumons;  6)  une  parcelle  de  la 
veine  ombilicale  au  point  où  elle  aborde  le  foie  et  un  peu  de  substance 
hépatique  attenant  à  la  veine.  Le  cobaye  meurt  plus  de  3  mois  après  et  à 
Vautopsie  on  constate  une  tuberculose  généralisée. 

6«  Observation  de  Londe  et  Thiercelin  (1893). 

Mère,  23  ans,  atteinte  de  tuberculose  cavitaire  des  poumons,  accouche 
au  commencement  du  8*  mois  de  la  grossesse,  d'un  enfant  pesant 
i  kg.  850,  extrêmement  chétif,  qui  ne  vit  que  4  jours.  Mère  meurt 
15  jours  après  Faccouchement  du  progrès  de  sa  tuberculose.  L'autopsie 
ne  peut  être  faite. 

Le  placenta  et  les  organes  du  fœtus  qui  fut  autopsié  aussitôt  après  sa 
mort  ne  présentent  aucune  lésion  macroscopique.  Mais  il  est  aisé  de  trouver 
dans  le  foie,  la  rate  et  les  reins  de  celui-ci  de  nombreux  bacilles  de  Koch, 
Deux  cm.  cubes  de  sang,  pris  aussitôt  après  l'accouchement  dans  la 
veine  ombilicale,  sont  injectés  dans  la  cavité  péritonéale  d'un  cobaye. 
Ce  dernier  meurt  3  mois  après  et  présente  sur  le  péritoine,  dans  le 
foie,  les  poumons,  la  rate  et  les  reins  des  granulations  tuberculeuses  en 
quantité  considérable. 

7»  Observation  de  Londe  (1893). 

Mère,  âgée  de  29  ans,  meurt  7  jours  après  un  avortement. 

Autopsie.  —  Tuberculose  pulmonaire  ancienne;  noyaux  caséeux  au 
sommet  gauche  ;  cavernes  des  deux  côtés.  Granulie  péritonéale.  Ulcéra- 
tions intestinales  multiples.  Ulcérations  végétantes  au  niveau  du  csocum. 
Foie  gros  et  gras  d'un  beau  jaune.  Rate  grosse.  Reins  :  substance  cor- 
ticale blanchâtre.  Ulcérations  sur  Tépiglotte  et  l'un  des  replis  aryténo- 
épiglottiques. 

Fœtus.  —  Ne  présente  à  Tautopsie  aucune  altération  macroscopique 
des  organes.  Le  foie  et  le  sang  du  fœtus  sont  inoculés  au  cobaye  presque 
immédiatement  app^s  l'accouchement.  Le  cobaye  meurt  2  mois  après 
présentant  au  microscope  de  la  tuberculose  du  poumon^  du  foie  et  surtout 
de  la  rate.  Deux  cobayes,  inoculés  en  même  temps  que  le  précédent, 
l'un  avec  le  placenta,  l'autre  avec  lé  sang  de  la  veine  ombilicale,  sont 
tués  ]e  même  jour  que  le  premier.  Tous  ont  des  lésions  caractéristiques 
de  tuberculose. 

8«  Observation  de  Sckmorl  et  Kockel  (4894). 

Mère,  25  ans,  meurt  de  granulie. 

Autopsie.  —  Tubercules  caséeux  de  petit  volume  dans  les  ganglions 
rétro-péritonéaux  et  tuberculose  miliaire  aiguë  dans  les  poumons,  le 
corps  thyroïde,  le  péritoine,  la  rate,  les  reins  et  le  foie. 

Placenta,  —  Noyaux  blancs  jaunâtres,  irréguliers,  du  volume  d'une 
tête  d'épingle  ou  d'un  pois.  L'examen  microscopique  démontre  l'exis- 
tence de  tubercules  très  nets  avec  bacilles. 

Pas  de  bacilles  dans  le  liquide  amniotique. 

Pœttts.  —  Encore  renfermé  dans  l'utérus  au  moment  de  la  mort; 
mesure  36  centimètres  de  long. 
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Autopsie.  —  Tons  les  ganglions  lymphatiques  paraissent  normaux. 
La  rate  est  volumineuse  et  sur  le  ligament  hépato-duodénai  se  trouve 
un  nodule  gris&tre,  gros  comme  un  grain  de  millet. 

L'inoculation,  dans  le  péritoine  de  deux  cobayes,  de  fragments 
de  tous  les  organes,  donne  des  résultats  négatifs.  L'examen  mtcrosco- 
pique  ne  permet  de  trouver  des  tubercules  dans  aucun  organe,  La  recher- 
che des  bacilles  dans  les  frottis  des  divers  organes  et  dans  les  prépa- 
rations des  poumons,  de  la  rate,  des  reins,  des  ganglions  bronchiques 
et  mésentériques  reste  négative.  Par  contre,  dans^les  coupes  du  foie 
on  trouve  des  bacUles  très  nets,  situés  presque  tous  dans  le  sang 
des  capillaires.  Quelques-uns  cependant  sont  extra-vasculaires  et 
siègent  dans  les  espaces  compris  entre  les  parois  des  vaisseaux  et 
les  cellules  hépatiques.  D'autres  sont  trouvés  dans  le  tissu  péri-porte. 
Enfin  on  en  rencontre  un  petit  nombre  dans  le  noyau  du  ligament 
hépato-duodénai  qui  n'est  autre  chose  qu'un  petit  ganglion  lympha- 
tique tuberculeux.  Les  autres  ganglions  du  bile  du  foie  sont  tout  à  fait 
normaux. 

9«  Observation  de  Schmorl  et  Kockel  (1894). 

Mère,  28  ans,  meurt  quelque  jours  après  un  avortement. 

Autopsie.  —  Tuberculose  cavitaire  des  poumons  ;  pyopneumothorax  ; 
tubercules  miliaires  abondants  dans  la  rate,  le  foie,  les  reins. 

Placenta.  —  Renferme  quelques  rares  tubercules  microscopiques. 

Fœtus.  —  Mesure  28  centimètres.  Il  ne  présente  pas  de  lésions 
macroscopiques.  L'examen  microscopique  permet  de  découvrir  quelques 
bacilles  isolés  dans  les  vaisseaux  sanguins  du  foie. 

10<»  Observation  de  Bar  et  Rénon  (1895). 

Mère,  arrivée  à  la  dernière  période  de  la  tuberculose  pulmonaire 
(bacilles  de  Koch  dans  les  crachats),  accouche  à  terme  d'un  enfant  mort 
dont  on  n'entendait  plus  les  battements  du  cœur  depuis  la  veille.  On 
recueille,  en  exprimant  le  cordon,  après  l'avoir  séché,  quelques  cm. 
cubes  de  sang  noir  qui  sont  injectés  sous  la  peau  de  la  paroi  abdominale 
d'un  cobaye. 

A  ratUopsie  de  Venfant,  pratiquée  immédiatement,  les  viscères  parais- 
sent sains.  Des  préparations  faites  avec  de  la  pulpe  hépatique,  splénique, 
pulmonaire,  rénale,  ne  révèlent  pas  la  présence  de  bacilles  de  Koch. 
Des  fragments  de  foie,  de  poumons,  réduits  en  bouillie,  de  la  sérosité 
péritonéale,  sont  inoculés  sous  la  peau  abdominale  de  cobayes.  Le 
cobaye  inoculé  avec  le  poumon  reste  indemne.  Celui  inoculé  avec  le 
foie  meurt  au  bout  de  2  mois.  Il  a  un  chancre  d'inoculation  et  de  la 
tuberculose  du  foie,  de  la  rate  et  des  poumons.  On  trouve  des  bacilles 
dans  les  lésions.  Enûn  le  cobaye  inoculé  avec  le  sang  de  la  veine  ombi- 
licale meurt  au  bout  de  2  mois  et  présente  des  lésions  tuberculeuses 
analogues  aux  précédentes  avec  bacilles  de  Koch. 

Le  placenta,  soigneusement  examiné,  ne  présente  pas  de  lésions 
tuberculeuses  apparentes. 
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11«  Observatiùn  de  Bar  et  Rénon  (1895). 

Mère  présente  de  vastes  cavernes  dans  Jes  poumons  et  succombe 
1  mois  après  Taccouchement.  Pas  d'autopsie. 

Enfant  nait  vivant,  mais  il  dépérit  rapidement  et  meurt  le  40*  jour 
avec  de  la  broncho-pneumonie.  Au  moment  de  la  naissance  on  recueille 
du  sang  de  la  veine  ombilicale  et  on  injecte  à  2  cobayes  5  cm.  cubes 
sous  la  peau  de  TabdomeD.  Un  seul  des  2  cobayes  meurt  avec  un  chancre 
d'inoculation  et  des  lésions  généralisées  de  tuberculose  avec  bacilles. 

Le  placenta  semblait  normal  à  l'examen  macroscopique. 

12<>  Observation  de  Jens  Bugge  (1896). 

MèrCf  39  ans,  accouche  d'une  fillette  très  faible  et  meurt  4  jours 
plus  tard. 

Autopsie.  —  Cavernes  aux  deux  sommets  pulmonaires,  tubercules 
caséeux  et  granulations  grises  dans  le  reste  des  poumons.  Tubercules 
microscopiques  nombreux  dans  le  foie.  Nombreuses  ulcérations  tuber- 
culeuses dans  l'iléon  et  le  gros  intestin.  Tubercules  avec  bacilles  dans 
les  reins.  A  la  tuberculose  est  associée  une  infection  à  staphylocoques. 

Vutérus  ne  présente  pas  de  lésions  tuberculeuses.  Le  placenta  n'est 
pas  examiné. 

Enfant,  —  Mort  au  bout  de  30  heures. 

Autopsie.  —  Lésions  macroscopiques  dans  aucun  organe.  Des  bacilles 
sont  trouvés  dans  toutes  les  préparations  du  sang  de  la  veine  ombili- 
cale. Il  n'y  a  pas  de  tubercules  microscopiques  dans  les  organes.  Là 
recherche  des  bacilles  reste  négative  pour  les  poumons,  la  rate,  les 
reins.  Dans  une  coupe  du  foie,  4  bacilles  sont  trouvés  côte  à  côte  dans 
le  sang  d^Utt  petit  vaisseau. 

Du  sang  de  )%  veine  ombilicale  recueilli  entre  l'ombilic  et  le  foie,  un 
fragment  du  foie  el  un  fragment  de  poumon,  sont  inoculés  sous  la  peau 
de  3  cobayes  qui  tous  éeviennent  tuberculeux.  Des  bacilles  sont  trouvés 
dans  leurs  lésions. 


II.    —   OBSERVATIONS  AVEC  LÉSIOM  HISTOLOGIQUES  TUBERCULEUSES 

1*  Observation  de  Sabouraud  (1891). 

Mère,  atteinte  de  tuberculose  pulmonaire  (induration  légère  des 
deux  sommets,  avec  quelques  signes  de  ramollissement  au  sommet 
gauche),  accouche  à  terme.  Suites  de  couches  régulières.  Elle  quitte  le 
service  le  il*  jour  après  l'accouchement,  sans  que  les  lésions  pulmo- 
naires se  soient  modifiées.  Elle  meurt  2  mois  après. 

Autopsie.  —  Pas  de  cavernes  pulmonaires,  mais  moitié  supérieure 
des  deux  poumons  est  farcie  de  tubercules.  Examen  bacillaire  du  foie, 
de  la  rate  et  des  reins  demeure  négatif.  Il  en  est  de  même  des  mamelles 
et  des  organes  génito-urinaires.  La  mort  doit  être  mise  sur  le  compte 
d'une  néphrite  aiguë. 
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Placenta.  —  Pas  de  lésions  macroscopiques.  Pas  d'examen  microsco- 
pique. 

Enfant.  —  Née  à  terme;  morte  à  11  jours. 

Autopsie.  —  Ne  peut  être  complète  par  suite  d'opposition.  Foie  et 
rate  sont  seuls  examinés  ;  mais  la  mort  par  asphyxie  et  les  symptômes 
d'auscullation  des  trois  derniers  jours  démontrent  que  les  poumons 
aussi  étaient  atteints. 

Foie  et  rate.  —  Sont  criblés  de  tubercules.  Les  plus  petits  sont 
miliaires;  les  plus  gros  dans  la  rate  atteignent  8  à  10  millimètres  de 
diamètre.  L'examen  histologique  montre  bien  que,  pour  ces  gros  tuber- 
cuies,  il  ne  s'agit  point  de  la  réunion  d'un  grand  nombre  de  tubercules 
miliaires,  mais  d'un  seul  tubercule  dont  le  centre  unique  est  en  dégé- 
nérescence granuleuse  et  le  pourtour,  chargé  de  bacUles,  en  prolifération 
très  active. 

Dans  la  rate  il  existe  plus  de  b€u:Hles  qu'on  ne  trouve  de  bactéridies 
dans  une  rate  charbonneuse. 

2«  Observation  de  P.  Lehmann  (1894). 

Mèrey  40  ans,  tuberculeuse,  accouche  à  terme  et  meurt  2  jours  après. 

Autopsie,  —  Outre  d'anciennes  lésions  de  tuberculose  pulmonaire, 
on  constate  une  éruption  de  granulations  miliaires  sur  les  poumons  et 
de  la  méningite  tuberculeuse.  Péritoine,  utérus  et  placenta  ne  présentent 
pas  macroscopiquement  de  lésions  tuberculeuses.  Pas  d'examen  micro- 
scopique du  placenta. 

Enfant.  —  Meurt  au  bout  de  24  heures. 

Autopsie.  —  Les  deux  plêvreê  et  le  péricarde  contiennent  plusieurs 
centimètres  cubes  de  liquide  séreux.  Sur  le  péricarde  quelques  hémor- 
rhagies  punctiformes.  Dans  la  paroi  du  ventricule  gauche,  foyer  jau- 
nâtre, bien  circonscrit,  du  volume  d'une  tète  d'épingle.  Valvules  intactes. 
Les  ganglions  aortiques,  du  volume  d'une  lentille  ou  d'un  pois,  sont 
jaunâtres  et  granuleux  sur  la  coupe.  Les  poumons  sont  pleins  d'air  et 
surnagent.  Sur  les  plèvres  et  dans  les  deux  poumons  on  trouve  un 
grand  nombre  de  granulations  d'un  volume  variant  de  celui  d'une  gra- 
nulation submiliaire  â  celui  d'une  tête  d'épingle  :  les  plus  petites  sont 
grises;  les  plus  grosses  sont  jaunâtres.  Dans  quelques  régions  où  les 
nodules  sont  plus  rapprochés,  le  tissu  pulmonaire  intermédiaire  est 
privé  d'air.  Les  ganglions  bwnchiques,  comme  les  ganglions  aortiques, 
sont  hypertrophiés  et  granuleux  sur  la  coupe.  Le  péritoine  est  partout 
lisse  et  sain.  Le  foie,  d'un  rouge  sombre,  est  farci  de  granulations  du 
volume  d'une  pointe  d'épingle  â  celui  d'une  granulation  miliaire.  Elles 
sont  parfois  confluentes,  et  sont  aussi  abondantes  à  la  surface  que  dans 
la  profondeur  de  l'organe.  La  rate  (4  cm.  x  3  x  11/2)  présente  la 
même  abondance  de  granulations.  Les  ganglions  du  hik  du  foie  et  du 
mésentère  présentent  les  mêmes  caractères  que  les  ganglions  bronchi- 
ques. Au-dessous  de  l'estomac,  en  avant  de  la  colonne  vertébrale,  il  y 
a  un  gros  paquet  de  ganglions  hypertrophiés  et  jaunâtres.  Le  rem  gauche 
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contient  une  petite  granulation  jaunâtre.  Le  rein  droit  est  macroscopi- 
quement  sain.  Les  capsules  surrénales^  le  cerveau  et  les  méninges  ne  pré- 
sentent rien  d'anormal. 

Vexamen  microscopique  du  foie,  de  la  rate  et  des  poumons  démontre 
dans  tous  ces  organes  l'existence  de  tubercules  typiques  d'âges  dif- 
férents. Les  bacilles  sont  très  nombreux  au  sein  des  granulations. 

S*  Observation  de  Schmorl  et  Kockel  (1894). 

Mère,  atteinte  de  tuberculose  pulmonaire,  meurt  4  jours  après  Tac- 
couchement. 

Autopsie.  —  En  plus  de  la  tuberculose  pulmonaire  on  trouve  une 
endométrite  caséeuse  de  toute  la  muqueuse. 

Enfant.  —  Meurt  à  12  jours. 

Autopsie.  —  Gaséification  presque  totale  des  capsules  surrénales. 
An  microscope,  leur  partie  centrale  est  granuleuse,  sans  noyaux  ni 
structure  et  en  partie  crétacée.  Â  la  périphérie,  granulations  tubercu- 
leuses avec  cellules  géantes  et  rares  bacilles.  Ganglions  lymphatiques  et 
autres  organes  normaux.  Un  fragment  du  foie,  inoculé  à  un  cobaye,  ne 
détermine  pas  de  lésions  tuberculeuses. 

4»  Observation  de  Honl,  Yvan  (1895). 

Enfant.  —  Meurt  à  15  jours. 

Autopsie,  —  Foie, rate  eipoumons  renferment  des  tubercules  miliaires 
caséeux  typiques.  Très  nombreux  bacilles  de  Koch  sont  trouvés  dans  les 
granulations  ainsi  que  dans  les  vaisseaux. 

Mère.  —  Après  accouchement,  est  admise  à  l'hôpital  avec  le  dia- 
gnostic d'iuflitration  tuberculeuse  des  poumons. 

5»  Observation  de  M.  Ausset  (1896). 

Mère,  29  ans,  tuberculeuse  à  la  dernière  période  (poumon  droit) 
accouche  à  terme  d'un  fœtus  du  sexe  masculin  paraissant  sain,  mais  ne 
pesant  que  1  980  grammes. 

Enfant.  —  A3  jours  est  pris  de  diarrhée  et  succombe. 

Autopsie.  —  Foie  est  dur,  parsemé  de  granulations,  les  unes  jaunâ- 
tres, les  autres  grises  beaucoup  plus  fines.  Dans  la  rate,  quelques  gra- 
nulations grises.  Dans  les  poumons,  quelques  rares  tubercules  caséeux. 
Ganglions  trachéo-bronchiques,  mésentériques  et  sus-hépatiques  sont  très 
tuméGés. 

A  Vexamen  microscopique  des  coupes  du  foie  on  constate  la  dégéné- 
rescence, la  fonte  absolue  de  tout  Télémenl  noble  de  l'organe,  et  des 
badlles  tuberculetuB  au  niveau  des  nodules. 

6»  Observation  de  M.  Ausset  (1896). 

Mère,  19  ans,  avorte  au  1^  mois  de  sa  grossesse  d'un  fœtus  pesant 
1 510  grammes.  Est  atteinte  de  tuberculose  pulmonaire  très  avancée  ; 
est  déjà  cachectique. 

Fœtus.  —  Est  autopsié  quelques  heures  après  l'expulsion.  Au  niveau 
du  foie^  gros  nodules  tuberculeux,  dont  quelques-uns  sont  déjà  en  voie 
de  transformation  caséeuse.  Rate  est  normale.  Poumons  sont  sains.  Reins 


530  AUCHÉ   ET  CBAMBRBLENT. 

sont  parsemés  de  petites  granulations  gi'ises.  Capsule  surrénale  droite 
est  anssi  tuberculeuse. 

Les  examens  histologique  et  baclériologique  ont  démontré  la  présence 
du  bacille  de  Koch  dans  ces  diverses  lésions. 

7«  Observation  de  M.  A.  Ousiinoff  (1897). 

L'autear  rapporte  l'observation  d'an  nouveau-né,  qui  a  succombé  à 
l'âge  de  3  semaines,  après  avoir  présenté  de  la  faiblesse  et  une  lièTre 
de  38S5. 

Â  l'autopsie  on  constate  que  le  foie  est  farci  de  tubercules.  Près  du 
kilej  les  ganglions  tuberculeux  ont  le  volume  d'une  noix.  Quelques 
tubercules  dans  les  poumons  et  aussi  dans  le  voile  du  palais,  La  rate  est 
couverte  de  tubercules  et  a  l'aspect  marbré. 

Â  l'examen  histologique,  les  tubercules  du  foie  contiennent  un 
grand  nombre  de  bacUles  de  Koch.  11  y  en  a  aussi  dans  les  capillaires 
hépatiques. 

8<>  Observation  personnelle. 

Tuberculose  pulmonaire;  grossesse  ;  acçpuchement  spontané  prématurée- 
mort  de  la  mère;  mort  de  V enfant, 

]|me  Marie  Gouc...,  domestique,  âgée  de  40  ans,  entre  à  l'hôpital 
Saint-André  le  31  mai  1897. 

Antécédents  héréditaires,  —  Mère  morte  à  71  ans  de  pneumonie.  Père 
mort  d'accident  à  Tâge  de  45  ans.  Cinq  frères  ou  sœurs,  dont  un  mort 
de  tuberculose  pulmonaire  ;  les  quatre  autres  (3  sœurs  et  1  frère)  sont 
en  bonne  sanlé. 

Antécédents  personnels,  —  A  l'âge  de  4  ans,,  affection  pulmonaire 
aiguë  (broncho-pneumonie?).  Réglée  à  12  ans;  menstruation  régulière. 
A  eu  3  enfants;  le  dernier  est  âgé  de  6  ans;  tous  sont  bien  portants. 
Suites  de  couches  toujours  normales.  Pas  d'autres  maladies.  Pas  d'excès 
de  boissons.  Réglée  une  quinzaine  de  jours  avant  son  entrée  â  Thôpital, 
la  malade  n*a  plus  vu  revenir  ses  menstrues. 

Maladie  actuelle.  —  Vers  le  milieu  du  mois  de  mai  1897,  la  malade 
éprouve  de  violentes  douleurs  dans  tout  le  membre  inférieur  gauche» 
qui  n'est  d'ailleurs  ni  augmenté  de  volume,  ni  douloureux  à  la  pression  i 
La  persistance  de  ces  douleurs  engage  la  malade  à  entrer  à  l'hôpital  le 
31  mai  1897.  Elle  est  maigre,  et  tousse  et  crache  un  peu,  principale- 
ment le  matin.  A  l'hôpital  les  douleurs  du  membre  inférieur  gauche  se 
calment  légèrement,  mais  la  toux  et  l'expectoration  augmentent  et  le 
10  novembre,  au  moment  où  nous  voyons  la  malade,  nous  la  trouvons 
dans  l'état  suivant  : 

État  général  mauvais.  Amaigrissement  considérable.  Perte  complète 
dos  forces.  Diminution  très  accentuée  des  masses  musculaires.  Pom- 
mettes saillantes;  joues  creuses.  Sueurs  nocturnes  abondantes. 

Appareil  respiratoire.  —  Toux  très  fréquente.  Expectoration  muco- 
purulente  peu  abondante.  Dyspnée  considérable,  exagérée  par  les  mou- 
vements, la  parole,  la  toux.  Pas  de  point  de  côté,  mais  douleur  légère 
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&  la  pression  des  i'',  2*  et  3«  espaces  intercostaux  droits  et  gauches. 

L'examen  de  la  poitrine  permet  de  constater  les  symptômes  qui 
suivent  : 

En  avant.  —  Pas  de  déformation  de  la  cage  thoracique,  en  dehors 
de  Tamaigrissement  déjà  signalé.  Dépression  des  espaces  intercostaux. 
A  droite  :  submatité  au  niveau  du  second  et  du  3^  espaces  iotercostanx; 
sonorité  normale  au-dessous.  Vibrations  thoraciques  diminuées  au 
niveau  des  deux  premiers  espaces  intercostaux,  normales  plus  bas. 
Respiration  soufflante,  surtout  pendant  l'expiration  qui  est  très  pro- 
longée, dans  les  trois  premiers  espaces  intercostaux.  Dans  la  même 
région  râles  cavemuleux  et  muqueux  nombreux,  légère  bronchophonie 
et  pectoriloquie  aphone  incomplète.  Au-dessous  le  murmure  respira- 
toire est  rude,  mais  il  n'y  a  pas  de  râles.  A  gauche  :  submatité  dans  les 
deux  premiers  espaces  intercostaux;  sonorité  normale  au-dessous. 
Vibrations  thoraciques  diminuées  dans  la  région  submate,  normales 
plus  bas.  Rudesse  respiratoire,  expiration  prolongée  et  nombreux  râles 
muqueux  gros  et  petits  dans  les  deux  premiers  espaces  intercostaux. 
Au-dessous  respiration  à  peu  près  normale,  sans  râles  ni  craquements. 
Légère  bronchophonie  au  sommet.  Pas  de  pectoriloquie  aphone. 

En  arrière.  A  droite  :  submatité  dans  la  fosse  sus-épineuse  et  la 
moitié  supérieure  de  la  fosse  sous-épineuse;  sonorité  normale  au- 
dessous  jusqu'à  la  base  du  poumon.  Vibrations  thoraciques  légèrement 
diminuées  dans  la  fosse  sus-épineuse,  normales  plus  bas.  Expiration 
soufflante  et  prolongée  et  râles  muqueux  nombreux  dans  la  fosse  sus- 
épineuse  et  la  moitié  supérieure  de  la  fosse  sous-épineuse;  au-dessous, 
rudesse  respiratoire,  mais  ni  râles,  ni  craquements.  Ni  bronchophonie 
ni  pectoriloquie  aphone.  A  gauche  :  légère  submatité  dans  la  fosse  sus- 
épineuse;  sonorité  normale  au-dessous.  Vibrations  thoraciques  nor- 
males dans  toute  l'étendue  du  poumon.  Diminution  du  murmure  respi- 
ratoire et  expiration  prolongée  dans  la  fosse  sus-épineuse  et  la  moitié 
supérieure  de  la  fosse  soos-épineuse.  Pas  de  râles  ;  quelques  craque- 
menls  secs  à  la  suite  des  efforts  de  toux  au  niveau  de  la  fosse  sus- 
épineuse. 

Appareil  circulatoire.  —  Pas  de  déformation  de  la  région  précordiale  ; 
pas  de  douleur;  pas  d'angoisse  cardiaque.  Pointe  bat  dans  le  5*  espace 
intercostal  gauche  à  1  centimètre  en  dedans  de  la  ligne  mamelonnaire. 
Pas  d'augmentation  de  la  zone  de  matité  précordiale.  Pas  de  souffles, 
ni  de  bruits  anormaux  à  l'auscultation  des  différents  orifices  du  cœur. 

Pouls  régulier,  mais  un  peu  faible  (72  pulsations).  Artères  radiales, 
temporales,  fémorales  souples. 

Tube  digestif,  —  Appétit  presque  nul.  Pas  de  troubles  dyspeptiques 
notables  après  les  repas  :  pas  de  ballonnement  épigastrique,  mais  quel- 
ques renvois  gazeux.  Vomissements  rares  et  toujours  provoqués  par  les 
quintes  de  toux.  Quelques  débâcles  diarrhéiques  ;  pendant  ces  périodes, 
selles  quelquefois  glaireuses.  Pas  de  douleurs  abdominales  spontanées. 
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Foie.  —  N'est  douloureux  ni  sponlanément  ni  à  la  pression.  Hatité 
hépatique  un  peu  augmentée  :  sa  limite  inférieure  est  située  à  2  centi- 
mètres au-dessous  du  rebord  costal.  Ses  dimensions  sont  :  sur  la  ligne 
médiane,  4  centimètres;  sur  la  ligne  mamelonnaire,  11  cm.  1/2;  sur  la 
ligne  axillaire,  15  centimètres. 

Rate.  —  N'est  pas  augmentée  de  volume. 

Appareil  urinaire.  —  Mictions  un  peu  augmentées  de  fréquence. 
Quantité  moyenne  des  urines  normale.  Pas  d'albumine. 

Appareil  génital.  —  Règles  sont  supprimées  depuis  vers  le  milieu 
du  mois  de  mai  (la  malade  ne  peut  pas  donner  exactement  l'époque  de 
ses  dernières  règles),  c'est-à-dire  depuis  un  peu  plus  de  5  mois.  Augmen- 
tation considérable  du  volume  de  l'utérus  qui  remonte  jusqu'au  niveau 
de  l'ombilic.  Mouvements  du  fœtus  sont  perçus  par  la  malade  depuis 
environ  1  mois.  La  palpation  permet  de  les  sentir  très  facilement.  Les 
bruits  du  cœur  fœtal  s'entendent  très  nettement  un  peu  à  gauche  de  la 
ligne  médiane.  Pertes  blanches  abondantes.  Rien  d'anormal  dans  le 
cours  de  la  grossesse. 

Seins  flasques,  non  douloureux;  pas  la  moindre  sécrétion. 

Système  nerveux.  —  Rien  d'important  à  signaler.  Pas  de  stigmates 
hystériques.  Douleurs  vagues  dans  le  membre  inférieur  gauche,  très 
légèrement  œdématié  au  niveau  des  malléoles. 

Organes  des  sens.  —  Rien  d'anormal. 

Peau.  —  Rien  à  signaler. 

Fièvre.  —  Vespérale  constante,  mais  peu  élevée. 

Dans  les  jours  qui  suivent;  les  lésions  de  tuberculose  s'aggravent 
rapidement;  des  cavernes  se  forment;  la  dyspnée  devient  très  intense; 
les  forces  achèvent  de  disparaître;  la  diarrhée  revient  plus  fréquemment 
annonçant  des  localisations  tuberculeuses  sur  l'intestin  ;  la  fièvre  per- 
siste ;  bref  la  cachexie  arrive  rapidement.  La  gravité  de  la  situation  de 
la  mère  fait  surgir  la  question  de  la  possibilité  et  de  l'utilité  d'une  inter- 
vention destinée  à  sauver  l'enfant  dont  les  mouvements  et  les  bruits  du 
cœur  sont  malgré  tout  parfaitement  perçus. 

La  solution  de  celte  question  est  donnée  par  la  malade  elle-même 
qui  accouche  spontanément  d'un  enfant  vivant  le  8  décembre  1897. 

La  mère  succombe  le  11  décembre  1897. 

Vautopsie  est  faite  le  13  décembre,  environ  36  heures  après  la  mort. 
Elle  donne  les  résultats  suivants . 

Appareil  respiratoire.  —  Les  deux  poumons  présentent  à  peu  près  le 
même  aspect  :  cavernes  du  volume  d'un  œuf  de  pigeon  à  celui  d'un 
œuf  de  poule  dans  le  lobe  supérieur  des  deux  côtés  et  le  lobe  moyen 
droit.  Gavernules  et  tubercules  caséeux  volumineux  dans  l'intervalle  des 
grosses  cavernes  et  dans  la  moitié  supérieure,  des  lobes  inférieurs  droit 
et  gauche.  Granulations  jaunes  et  grises  disséminées  un  peu  partout. 
Ëpaississement  des  plèvres  et  adhérence  presque  complète  des  deux 
poumons  à  la  paroi  thoracique.  Pas  de  lésions  tuberculeuses  du  larynx. 
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Cœur  et  vaisseaux.  —  Petite  quantité  de  sérosité  citrine  dans  le  péri- 
carde. Pas  traces  de  péricardite  ancienne  ou -récente.  Pas  de  plaques  de 
frottement.  Cœur  de  volume  à  peu  près  normal,  mou,  flasque,  de  cou- 
leur feuille  morte.  Pas  de  lésions  oriOcielles  et  valvulaires.  Pas  trace 
d'athérome.  Aorte  saine. 

Foie.  —  Augmenté  de  poids  :  2  210  grammes.  Coloration  générale  de 
la  surface  pâle,  avec  Ilots  foncés  donnant  à  l'organe  un  aspect  marbré. 
En  4  ou  5  points,  granulations  jaunâtres  pâles  de  nature  tuberculeuse, 
mesurant  de  2  à  4  millimètres  de  diamètre.  A  la  coupe  on  constate  une 
diminution  très  notable  de  la  consistance  du  parenchyme  hépatique. 
Sur  la  surface  de  section  le  tissu  est  pâle,  jaunâtre  et  présente  un  aspect 
lég(>rement  muscade.  On  trouve,  disséminés  un  peu  partout,  un  grand 
nombre  de  granulations  jaunâtres  dont  quelques-unes  ont  le  volume 
d'une  assez  grosse  tête  d'épingle,  mais  dont  la  plupart  sont  plus  petites. 
Certaines  ont  dans  leur  centre  un  pointjauneverdâtre  indiquant  la  pré- 
sence d'un  canalicule  biliaire  et  leur  siège  sur  les  voies  biliaires.  La 
membrane  d'enveloppe  du  foie  n'est  pas  épaissie.  Il  n'y  a  pas  de  cir- 
rhose. La  bile  a  son  aspect  normal.  Pas  de  calculs  dans  la  vésicule. 

Rate.  —  Elle  est  un  peu  augmentée  de  volume  et  pèse  280  grammes. 
On  ne  voit  pas  de  granulations  tuberculeuses  à  sa  surface.  Sur  la  coupe 
on  constate  T existence  de  quelques  granulations  jaunâtres,  arrondies, 
du  volume  d'un  grain  de  mil.  Coloration  et  consistance  de  la  rate  nor- 
males. 

Tube  digestif.  Estùmac.  —  Rien  d'anormal. 

Intestin.  —  Très  nombreuses  ulcérations  tuberculeuses  sur  toute  l'ex- 
trémité inférieure  de  l'intestin  grêle  dans  l'étendue  d'environ  1  m.  50. 
Les  unes  sont  annulaires  ;  les  autres  ont  le  siège  et  l'étendue  des  plaques 
de  Peyer;  d'autres  sont  lenticulaires;  quelques-unes  enfin  sont  plus 
étendues,  irrégulières,  polycycliques  et  formées  vraisemblablement  par 
la  fusion  de  plusieurs  ulcérations  plus  petites. 

Ganglions  mésentériques  volumineux,  parfois  caséeux.  .Lymphan- 
gite tuberculeuse  sur  l'intestin  au  pourtour  des  ulcérations  et  sur  le 
mésentère.  Pas  d'ulcérations  sur  le  gros  intestin.  Pas  de  péritonite 
tuberculeuse. 

Reins,  gauche  :  140  grammes.  Capsule  se  détache  facilement.  Pas  de 
granulations  tuberculeuses  visibles  à  ta  surface  de  l'organe.  A  la  coupe 
le  parenchyme  rénal  est  pâle;  mais  le  rapport  d'épaisseur  des  deux 
substances  corticale  et  médullaire  est  bien  conservé.  Quelques  rares 
granulations  jaunâtres  dans  l'épaisseur  de  la  substance  corticale  ;  —  droit  : 
120  grammes.  Même  aspect  que  le  précédent.  Rares  granulations  dans 
la  substance  corticale. 

Organes  génitaux. -^DYBÀres  sains.  Trompes  intactes  :  pas  la  moindre 
nodosité.  Utérus  :  poids,  595  grammes.  Macroscopiquement  on  ne  voit 
de  lésions  tuberculeuses  ni  sur  la  surface  extérieure,  ni  à  la  surface 
interne,  ni  sur  la  coupe  de  la  paroi  utérine. 
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Moelle  épinière  et  méninges  saines  à  l'œil  na. 

L'examen  mieroêcopiquey  sur  lequel  nous  n'insisterons  pas,  démontre, 
outre  les  lésions  histologiques  vulgaires  de  la  tuberculose,  l'existence 
d'un  grand  nombre  de  bacilles  tuberculeux  dans  les  poumons,  dans  les 
tubercules  du  foie,  des  reins,  de  la  rate  et  au  niveau  des  ulcérations 
intestinales.  Dans  les  ovaires,  les  trompes  et  les  parois  de  l'utéruF,  on 
ne  trouve  ni  tubercules,  ni  bacilles. 

Enfant,  —  Du  sexe  féminin,  est  séparée  de  sa  mère  aussitôt  après  sa 
naissance  et  placée  dans  une  couveuse.  Elle  est  transportée  à  l'Hôpital 
des  Enfants  le  12  décembre  1897.  Elle  n'a  pas  d'ictère,  ne  présente  rien 
à  Tauscultation  et  pèse  1  kg.  225.  A  sa  naissance  elle  pesait  i  kg.  2.^0. 
Les  jours  qui  suivent  elle  pèse,  le  18  décembre,  1  kg.  200;  le  23  dé- 
cembre, i  kg.  175;  le  l**"  janvier  1898,  1  kg.  175.  Elle  meurt  le  4  jan- 
vier, sans  avoir  présenté  la  veille  aucun  symptôme  pouvant  attirer  plus 
particulièrement  l'attention,  et  notamment  sans  dyspnée. 

Autopsie.  —  Elle  est  faite  le  5  janvier.  Le  péritoine  contient  une  très 
faible  quantité  de  liquide  légèrement  loucbe,  mais  pas  de  granulations 
tuberculeuses.  Les  ganglions  mésentériques  sont  un  peu  volumineux  et 
d'aspect  caséeux.  Le  tube  digestif  est  tout  à  fait  intact  :  pas  de  granula- 
tions tuberculeuses  ;  pas  d'ulcérations  intestinales. 

Foie»  —  La  surface  et  la  section  de  l'organe  ont  une  coloration  rouge 
brun  un  peu  plus  foncée  qu'à  l'état  normal.  Â  la  surface  du  foie  existe 
nn  semis  très  abondant  de  grains  jaunâtres,  les  uns  véritablement 
punctiformes,  les  autres  un  peu  plus  étendus  et  mesurant  de  1  à 
2  millimètres  de  diamètre.  Au  milieu  d'eux  se  trouvent  quelques  granu- 
lations jaunes,  arrondies,  peu  ou  pas  saillantes,  de  3  à  4  millimètres  de 
diamètre.  La  coupe  de  l'organe  présente  partout  un  aspect  absolument 
identique,  avec  celte  difTérence  cependant  que  quelques  granulations 
tuberculeuses  sont  plus  volumineuses  et  mesurent  de  4  à  5  millimètres 
de  diamètre.  Les  ganglions  du  bile  sont  très  hypertrophiés  et  d'aspect 
caséeux. 

Rate»  —  Elle  est  littéralement  farcie  de  granulations  punctiformes 
confluentes,  ou  laissant  parfois  entre  elles  l'espace  de  1  à  2  millimètres. 
Elles  sont  jaunâtres,  arrondies,  peu  ou  pas  saillantes.  Leur  diamètre 
ne  dépasse  pas  1  millimètre  ou  i  millimètre  i/2.  De  loin  en  loin  cepen- 
dant il  y  a  quelques  granulations  plus  volumineuses,  jaunes,  légère- 
ment saillantes,  de  3  à  4  millimètres  de  diamètre.  Sur  la  coupe,  même 
aspect  des  lésions,  même  confluence  des  granulations. 

Poumons,  —  Des  granulations  tuberculeuses  grises,  transparentes, 
arrondies,  de  i  à  2  millimètres  de  diamètre,  sont  disséminées  dans  les 
deux  poumons  en  nombre  très  peu  considérable,  relativement  à  la  con- 
fluence des  tubercules  du  foie  et  de  la  rate.  De  plus,  leur  couleur  est 
grisâtre,  contrairement  à  celles  du  foie  et  de  la  rate  qui  sont  jaunâtres, 
quelquefois  franchement  jaunes,  qui,  par  conséquent,  ont  déjà  subi  le 
processus  de  caséification.  Ganglions  bronchiques  tuberculeux. 


TRANSMISSION  DU   BACILLE  DE  LA  TUBERCULOSE.  535 

Reins,  —  Ils  sont  lobules  ;  mais  ne  présentent  pas  do  granulations 
nettement  visibles  à  Toeil  nu. 

Casur.  —  Rien  d'anormal  à  l'œil  nu. 

VtéruSf  trompes,  ovaires.  —  Pas  de  lésions  macroscopiques. 

Système  nerveux  (cerveau,  moelle,  méninges).  Pas  de  lésions  visibles 
à  l'œil  nu. 

Inoculation  sous-cutanée  de  3  lapins  avec  des  fragments  de  foie,  de 
rate  et  de  poumon, 

EXAMEN  MICROSCOPIQUE 

Poie,  —  Les  tubercules  sont  excessivement  nombreux  :  sur  l'étendue 
<lu  champ  microscopique  embrassé  avec  l'objectif  n°  2  à  long]  foyer  du 
microscope  de  Leitz  on  compte  toujours  plusieurs  fçranulations,  quel- 
quefois 6,  8  et  même  10  et  12.  Elles  sont  situées  soit  à  la  périphérie  du 
lobule,  rarement  dans  l'espace  de  Kiernan  lui-même,  plus  souvent  sur 
ses  limites  ou  le  long  des  fissures  interlobulaires,  soit  dans  le  lobule, 
mais  exceptionnellement  dans  son  centre  en  contact  avec  la  veine  sus- 
hépatique.  Leur  volume  est  des  plus  variables. 

Les  plus  petites  sont  formées  d'un  petit  groupe  de  cellules  épithélioï- 
4es,  entre  lesquelles  sont  quelques  leucocytes,  mais  sans  trace  de  dégé> 
oérescence  caséeuse.  Les  autres  sont  plus  volumineuses  ;  leur  centre  est 
•complètement  caséifié.  A  leur  périphérie  se  trouve  une  couronne  de 
cellules  épithélioîdes  et  de  cellules  lymphoîdes.  Quelques  cellules  épi- 
ihélioides  contiennent  2  et  3  noyaux,  mais  nulle  part,  soit  dans  les  tuber- 
4;ules  non  caséifiés  soit  dans  les  tubercules  caséeux,  on  ne  trouve  de 
•cellules  géantes  proprement  dites.  Les  tubercules  non  caséifiés  renfer- 
ment un  très  grand  nombre  de  bacilles;  mais  dans  les  granulations 
^:aséeuses  leur  abondance  est  prodigieuse  et  telle  qu'on  n'en  rencontre 
pas  davantage  dans  les  tuberculoses  les  plus  virulentes  des  poules.  Un 
grossissement  moyen  (Leitz,  objectif  4,  oculaire  3)  permet  déjà  de  les 
voir  sous  l'apparence  d'une  teinte  rosée  finement  pointillée.  Avec  un  fort 
^ossissement  ils  sont  enchevêtrés  en  tous  sens  à  la  façon  des  cultures 
pures.  (Planche  XV,  flg.  2). 

Rate.  —  Les  tubercules  sont  plus  volumineux,  un  peu  plus  étendus, 
peut-être  plus  nombreux  encore,  en  tout  cas  plus  rapprochés  que  dans 
le  foie,  si  bien  que  dans  beaucoup  de  points  ils  sont  confondus  sur 
ieurs  bords  et  que  dans  les  endroits  où  cette  fusion  n'a  pas  lieu,  on  ne 
trouve  que  de  très  minces  bandes  de  tissu  splénique.  Ils  sont  tous  ou 
presque  tous  caséifiés  à  leur  centre.  Ils  contiennent  la  même  quantité  de 
bacilles  que  ceux  du  foie.  Il  n'y  a  pas  de  cellules  géantes.  (Planche  XV, 
fig.  3). 

Reitis.  —  Les  granulations  tuberculeuses  sont  très  rares.  Elles  siè- 
gent dans  la  substance  corticale  ou  à  la  limite  des  deux  substances. 
Elles  ont  leur  centre  caséifié  et  renferment  la  même  quantité  de  bacilles 
que  le  foie  et  la  rate.  On  ne  trouve  pas  de  cellules  géantes. 
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Poumons.  —  Les  granalalions  tubercaieuses  sont  très  espacées.  A  leur 
nWeau  Jes  parois  alvéolaires  sont  épaissies  par  infiltration  cellulaire. 
Au  centre  des  plus  gros  tubercules,  les  alvéoles  sont  dilatés  et  remplis 
par  une  masse  granuleuse  qui,  en  les  distendant,  comprime  et  aplatit 
parfois  complètement  les  alvéoles  voisins.  Ces  masses  sont  composées 
de  granulations  opaques  au  milieu  desquelles  sont  situées  d'abondantes 
cellules  tantôt  nécrosées  ei  privées  de  noyau  colorable,  tantôt  pourvues 
encore  de  leur  noyau.  Dans  les  alvéoles  de  la  périphérie,  on  trouve 
quelques  leucocytes  et  quelques  grosses  cellules  endothéliales  desqua- 
mées.  La  quantité  des  bacilles  tuberculeux  contenus  dans  ces  lésions 
est  aussi  grande  que  dans  le  foie  et  la  rate.  (Planche  XV,  fig.  1). 

Cœur.  —  Macroseopiquement  il  ne  présente  pas  de  lésions.  Il  est 
divisé  en  deux  parties  par  une  section  parallèle  à  la  cloison  ventricu- 
laire  et  passant  à  gauche  de  celle-ci.  Une  portion  de  la  paroi  ventricu- 
laire  gauche  est  incluse  dans  la  paraffine  et  débitée  en  coupes.  Le  cœur 
droit  en  totalité  est  aussi  débité  en  coupes  à  direction  perpendiculaire 
à  la  cloison  interventriculaire.  Sur  une  préparation  ainsi  faite  on  a  la 
cavité  du  ventricule  droit  limitée  d'un  côté  par  la  paroi  du  ventriculaire, 
de  l'autre  par  la  cloison  cardiaque,  la  cavité  de  Toreillette,  une  grande 
partie  de  la  portion  ascendante  de  l'aorte  moins  son  origine,  et  une 
section  presque  perpendiculaire  de  l'artère  pulmonaire  située  dans  la 
concavité  de  la  crosse  aortique. 

Sur  le  trajet  des  gros  vaisseaux,  dans  la  concavité  de  la  crosse  de 
l'aorte,  se  trouve  sur  la  coupe  un  petit  ganglion  lymphatique  tubercu- 
leux. Les  lésions  qu'il  présente  sont  caractérisées  par  des  amas  de  cel- 
lules épithélioîdes  sans  cellules  géantes.  La  partie  centrale  de  ces  îlots 
épithélioîdes  est  caséeuse  ;  la  partie  périphérique  est  infiltrée  de  cel- 
lules lymphoîdes.  De  très  nombreux  bacilles  tuberculeux  existent  dans 
ces  lésions. 

A  l'extrémité  inférieure  du  ventricule  droit,  entre  les  colonnes  char- 
nues du  cœur,  fait  saillie  une  petite  granulation  tuberculeuse  irrégu- 
lièrement arrondie,  d'environ  1  millimètre  de  diamètre.  Elle  estsessile, 
sa  surface  libre  est  convexe  et  lisse.  Elle  est  située  dans  une  cavité 
close  formé  par  les  insertions  des  faisceaux  musculaires  des  colonnes 
charnues,  mais  elle  ne  la  remplit  que  très  incomplètement,  et  dans 
toute  sa  partie  libre,  c'est-à-dire  sur  les  trois  quarts  environ  de  sa  cir- 
conférence elle  est  entourée  par  un  assez  large  espace  vide.  La  région 
superficielle  est  constituée  par  une  bande  de  substance  caséeuse  qui 
arrive  jusqu'à  la  surface  libre  du  tubercule  et  s'étend  latéralement 
dans  toute  la  partie  convexe  de  la  granulation.  Elle  est  peu  épaisse  et 
profondément  elle  est  limitée  par  une  zone  de  cellules  épithélioîdes  et 
de  cellules  lymphoîdes  qui  dissocient  les  fibres  musculaires  les  plus  voi- 
sines. A  Taide  d*un  fort  grossissement  on  constate  que  la  zone  caséeuse 
présente  superficiellement  une  surface  lisse  et  nette,  où  Ton  distingue 
quelques  cellules  endothéliales.  L'amas  caséeux  est  constitué  par  des 
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gi'anulations  irré^lières  opaques  colorées  en  rouge  par  Téosine,  des 
blocs  arrondis  plus  volumineux  dépoorrus  de  noyaux  et  représentant 
des  cellales  nécrosées,  par  quelques  tractus  filamenteux  opaques  par- 
courant le  champ  microscopique  et  s'anastomosant  entre  eux,  enfin  par 
quelques  rares  lymphocytes  à  noyau  fortement  coloré  et  de  nombreux 
débris  de  noyaux  prenant  les  réactifs  nucléaires.  Tout  autour  de  l'amas 
caséenx,  profondément  et  latéralement,  existent  des  cellules  épithé- 
lioides  d'abord  mal  limitées,  à  noyau  peu  coloré,  puis  de  plus  en  plus 
nettes  et  mélangées  avec  un  grand  nombre  de  cellules  lymphoides. 
Plus  extérieurement  on  ne  trouve  que  des  lymphocytes  et  des  leuco- 
cytes multinucléés  dissociant  les  fibres  musculaires,  atrophiant  et 
détruisant  même  celles  qui  sont  le  plus  directement  en  contact  avec  le 
processus  tuberculeux.  Sur  les  parties  latérales  du  tubercule,  immédia- 
tement au-dessous  des  cellules  endothéliales  de  Tendocarde  légère- 
ment gonflées,  se  trouve  une  nappe  de  plusieurs  couches  de  cellules 
lymphoîdes,  diminuant  de  plus  en  plus  pour  disparaître  bientôt  dans 
l'interstice  des  fibres  musculaires. 

Les  bacilles  de  Koch  sont  excessivement  abondants  dans  cette  gra- 
nulation. A  l'aide  d'un  faible  grossissement  on  les  voit  sous  l'aspect  de 
deux  zones  roses  bien  distinctes  :  une  première  zone  lenticulaire  située 
dans  la  portion  la  plus  saillante  et  la  plus  superficielle  de  la  masse 
caséeuse;une  deuxième  zone  formant  une  mince  bande  rosée  placée 
tout  autour  de  Tamas  caséeux  dans  la  région  des  cellules  épithélioîdes 
et  lymphoîdes.  Les  deux  zones  sont  séparées  par  une  bande  où  le  rose 
a  disparu.  Avec  un  fort  grossissement  et  surtout  à  l'aide  de  l'immersion 
de  Zeiss,  on  constate  que  les  zones  rosées  sont  le  siège  d'une  quantité 
considérable  de  bacilles,  tandis  qu'ils  sont  rares  dans  la  zone  blanche 
intermédiaire.  Profondément  ils  deviennent  de  moins  en  moins  abon- 
dants et  disparaissent  avec  la  zone  d'infiltration  lymphoîde  et  leucocy- 
tique.  Ils  sont  intra-  et  extra  cellulaires.  (Planche  XV^  fig.  4). 

On  ne  trouve  d'autre.<«  tubercules  ni  dans  le  myocarde,  ni  sur  le 
péricarde,  ni  dans  le  cœur  droit,  ni  dans  le  cœur  gauche. 

Placenta.  —  Dans  les  préparations  histologiques  du  placenta,  faites 
dans  des  points  très  difTérents,  on  trouve  un  assez  grand  nombre  de 
granulations  tuberculeuses,  les  unes  non  caséifiées,  les  autres  caséeuses 
dans  leur  centre.  Dans  les  masses  tuberculeuses  sont  englobées  des 
villosités  choriales,  quelquefois  peu  altérées  et  encore  reconnaissables, 
d'autres  fois  très  modifiées  et  perdues  dans  les  portions  caséeuses  des 
tubercules.  On  y  voit  quelques  cellules  géantes.  Les  bacilles  de  Koch  y 
sont  nombreux,  mais  leur  abondance  est  loin  d*être  comparable  à  celle 
des  lésions  de  l'enfant. 

Inoculations,  —  Trois  lapins,  inoculés  avec  des  fragments  de  foie,  de 
rate,  de  poumon,  meurent  de  tuberculose  généralisée  avec  nombreux 
bacilles  dans  les  lésions. 

L'inoculation  d^un  fragment  de  placenta  est  faite  le  8  décembre  1897, 
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BOUS  ]a  peau  du  flanc  d'un  cobaye.  L'animal  est  sacrifie  le  46  fénier 
1898.  Il  présente  un  chancre  d'inoculation,  une  grosse  masse  ganglion- 
naire dans  l'aine  correspondante,  des  ganglions  dn  volume  d'an  petit 
pois  dans  les  creux  axillaires  et  dans  l'aine  du  côté  opposé  à  Tinocola- 
tion.  La  rate  est  très  augmentée  de  volume  et  contient  de  très  nom» 
breux  tubercules  caséeux.  Dans  le  /dte  sont  disséminés  de  nombreux 
tubercules  jaunes  caséeux.  Dans  les  poumons  existent  de  très  nombreux 
tubercules  gris  semi-transparents  et  quelques  tubercules  jaunes.  Les 
reins  paraissent  sains.  On  trouve  de  nombreux  baciUes  dans  toutes  ces 
lésions^ 

Deux  centimèlna  cubes  du  sang  du  cordon  sont  injectés  dans  la 
cavité  péritonéale  d'un  cobaye»  le  8  décembre  1897.  Pendant  longtemps 
l'animal  parait  très  bien  se  porter,  aassi  avions-nous  cru  pouvoir  dire^ 
au  moment  de  notre  communication  au  Congrès  de  Montpellier,  que 
l'inoculation  était  restée  négative.  Depuis  l'animal  maigrit  et  meurt  le 
29  octobre  1898.  A  son  autopsie,  on  trouve  de  la  tuberculose  périto- 
néale, de  la  tuberculose  des  ganglions  mésentériques  dont  le  volume 
varie  de  celui  d'une  lentille  à  celui  d'une  petite  cerise,  de  la  tubercu^ 
lose  caséeuse  du  foie,  de  la  rate»  et  des  poumons.  Toutes  ces  lésions 
contiennent  des  bacilles  de  Koch. 

En  résumé,  une  femme  atteinte  de  tuberculose  pulmonaire  au  troi* 
sième  degré,  et  enceinte  de  7  mois  environ,  accouche  spontanément 
d'un  enfant  vivant.  Elle  meurt  5  jours  après  l'accouchement.  A 
l'autopsie,  outre  les  lésions  ordinaires  de  la  tuberculose  cavi taire  des 
poumons,  on  trouve  de  nombreuses  ulcérations  intestinales,  et  des 
tubercules  miliaires,  très  nombreux  dans  le  foie,  moins  abondants  dans 
la  raie  el  les  reins.  L'utérus,  les  trompes  et  les  ovaires  ne  présentent 
pas  de  lésions  tuberculeuses.  Les  bacilles  de  Koch  abondent  dans  toutes 
ces  lésions. 

Le  placenta,  inoculé  au  cobaye,  détermine  une  tuberculose  généra- 
lisée. Examiné  microscopiquement,  il  présente  un  grand  nombre  de 
tubercules,  caséeux  pour  la  plupart,  et  contenant  de  nombreux  baeiiles 
de  Koch. 

L'inoculation  intra-péritonéale  de  2  cm.  cubes  du  sang  du  cordon 
détermine  la  mort  du  cobaye  avec  lésions  de  tuberculose  généralisée  et 
présence  de  bacilles  dans  les  tubercules. 

Venfant,  placé  dans  une  couveuse,  vit  26  jours,  mais  il  ne  cesse  de 
diminuer  de  poids  depuis  sa  naissance  jusqu'à  sa  mort.  A  l'autopsie,  on 
trouve  dans  le  foie  et  la  rate  des  tubercules  presque  tous  caséeux, 
excessivement  confluents;  dans  les  poumons  des  granulations  grises» 
semi-trunsparentes  en  petit  nombre;  dans  les  reins  quelques  rares 
tubercules  situés  dans  la  substance  corticale  ;  dans  le  ventricule  droit 
une  nodosité  tuberculeuse  endocardique  ;  dans  les  ganglions  bronchi- 
ques, hépatiques,  aortiques,  des  tubercules  caséeux.  Dans  toutes  ces 
lésions  existent  des  bacilles  de  Koch  en  nombre  si  considérable  qu'on 
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ne  peut  les  comparer  qu'à  ce  qui  a  lieu  dans  les  tuberculoses  ariaires 
les  plus  virulentes.  Le  tube  digestif  est  absolument  sain. 

Inoculés  k  des  lapins,  des  fragments  de  foie,  de  rate,  de  poumon, 
ont  provoqué  de  ia  tuberculose  généralisée. 

Malgré  la  survie  de  26  jours  de  Tenfant,  nous  croyons  pouvoir 
affirmer  qu'il  s'agit  là  d'un  cas  de  tuberculose  congénitale,  autrement 
dit  d'un  cas  de  transmission  directe,  intra-placentaire,  du  bacille  de 
Koch  de  la  mère  à  son  enfant.  Plusieurs  raisons  nous  paraissent  démon* 
trer  Tezactitude  de  cette  opinion.  C'est,  en  premier  lieu,  l'existence 
dans  le  placenta  de  nombreux  tubercules,  riches  en  bacilles  de  Kocb, 
qui,  envahissant  les  villosités  choriales,  entament  les  vaisseaux  san- 
guins de  ces  villosités  et  se  trouvent  ainsi  constamment  balayés  par  la 
circulation  fœtale.  C'est,  en  second  lieu,  la  présence  de  bacilles  tuber- 
culeux dans  le  sang  du  cordon  ombilical.  C'est,  en  troisième  lieu,  la 
distribution  même  des  tubercules  chez  Fenfant,  qui,  extrêmement 
nombreux  dans  le  foie  et  la  rate,  sont  relativement  rares  dans  les  pou- 
mons. Dans  le  cas  d'une  infection  pulmonaire  extra-utérine,  c'est  la 
distribution  inverse  qui  serait  observée  :  nombreuses  dans  les  poumons, 
les  granulations  seraient  plus  rares  ou  absentes  dans  le  foie.  L'intégrité 
absolue  du  tube  digestif  semble  faire  rejeter  Thypothèsc  d'une  infection 
extra-utérine  par  la  voie  digestive.  En  second  lieu,  on  pourrait  peut- 
être  invoquer  encore  en  faveur  de  notre  opinion  la  diminution  constante 
du  poids  de  l'enfant,  de  sa  naissance  jusqu'à  sa  mort.  Mais  ce  fait,  qui 
semble  démontrer  qne  l'enfant  était  déjà  malade  en  naissant,  n'a  pas 
la  valeur  des  précédents  ;  aussi  n'insisterons-nous  pas. 

De  la  lecture  des  observations  qui  précèdent  ressort  tout 
d'abord  que  le  nombre  des  cas  précis  de  transmission  des 
bacilles  tuberculeux  de  la  mère  à  l'enfant  est  des  plus  res- 
treints. Sans  doute,  parmi  les  cas  que  nous  avons  volontai- 
rement laissés  de  côté  il  y  en  a  quelques-uns,  comme  celui 
de  Charrin,  qui  très  probablement  sont  des  exemples  d 'hé- 
rédité parasitaire  de  la  tuberculose  ;  sans  doute  aussi  quel- 
ques-uns ontdû  passer  inaperçus  soit  que  les  viscères  n'aient 
pas  été  examinés,  soit  qu'aucune  lésion  macroscopique  n'ait 
attiré  l'attention  des  auteurs;  mais  même  en  tenant  compte 
de  tous  ces  facteurs,  on  est  obligé  de  reconnaître  que  ce 
mode  d'hérédité  est  très  rare. 

Si  l'on  veut  bien  réfléchir  aux  conditions  d'existence  du 
bacille  de  Koch  et  au  mode  de  développement  des  lésions 
qu'il  détermine,  il  sera  facile  d'expliquer  cette  rareté  de  l'hé- 
rédité parasitaire  de  la  tuberculose.  Le  bacille  tuberculeux 
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ne  séjourne  pas  dans  le  liquide  sanguin,  il  n'y  a  pas,  en  d'au- 
tres termes,  de  septicémie  tuberculeuse.  Il  peut  y  arriver 
quelquefois,  soit  par  suite  d'ouverture  d'un  foyer  tubercu- 
leux dans  un  vaisseau  voisin,  soit  par  l'intermédiaire  du  sys- 
tème lymphatique,  mais  il  ne  tarde  pas  à  se  fixer  dans  les 
tissus  et  k  déterminer  des  symptômes  très  variables  suivant 
son  abondance,  suivant  sa  virulence  et  suivant  son  siège. 
Or  beaucoup  de  foyers  tuberculeux,  même  des  foyers  tuber- 
culeux pulmonaires,  restent  très  longtemps,  souvent  même 
toujours,  locaux.  D'autres  laissent  échapper  quelques  rares 
bacilles  qui  vont  coloniser  soit  dans  les  reins,  soit  dans  les 
testicules,  soit  dans  d'autres  organes.  Ces  cas  ne  sont  pas 
exceptionnels  dans  le  cours  de  la  tuberculose  pulmonaire  et 
chacun  sait  qu'au  moment  des  autopsies  des  phtisiques  on 
trouve  souvent  quelques  granulations  tuberculeuses  dans 
tel  ou  tel  viscère.  D'autres  fois  enfin,  le  sang  transporte  un 
grand  nombre  de  bacilles  qui  vont  se  disséminer  un  peu 
partout  et  déterminer  la  granulie. 

A  priori,  il  est  évident  qu'un  organe  quel  qu'il  soit  aura 
d'autant  plus  de  chances  d'être  infecté  que  le  nombre  de 
bacilles  charriés  par  le  sang  sera  plus  considérable.  Or  dans 
le  cas  de  grossesse,  le  placenta  se  trouve  soumis  aux  mêmes 
règles  que  les  autres  organes.  Il  s'ensuivra  donc  que  c'est 
aussi  dans  les  cas  de  granulie  qu'il  aura  le  plus  de  chances 
d'être  tuberculisé. 

Les  faits  confirment  amplement  cette  vue  théorique.  Dans 
les  observations  où  l'autopsie  de  la  mère  a  été  faite  avec  soin, 
nous  trouvons  en  effet,  pour  le  deuxième  groupe  de  faits, 
un  cas  où  il  existait  seulement  des  lésions  pulmonaires,  un 
cas  où  il  y  avait  de  l'endométrite  et  deux  cas  avec  tubercu- 
lose miliaire  généralisée  aux  méninges  ou  à  la  plupart  des 
organes  (observation  personnelle).  Dans  quatre  cas  il  n'y  a 
pas  eu  d'autopsie  de  la  mère.  Dans  le  premier  groupe  d'ob- 
servations, sur  12  cas,  nous  trouvons  7  cas  de  tuberculose 
miliaire,  un  cas  où  l'auteur,  très  peu  précis  (observation  d'Ar- 
manni),  parle  seulement  de  tuberculose  chronique  et  enfin 
4  cas  sans  autopsie. 

L'âge  de  la  grossesse  parait  avoir  une  certaine  impor- 


TRANSMISSION   DU    BACILLE   DE   LA   TUBERCULOSE.  541 

tance  au  point  de  vue  de  l'hérédité  parasitaire  de  la  tuber- 
culose. Dans  nos  observations,  le  plus  jeune  des  fœtus  avait 
5  mois,  c'est  celui  de  l'observation  de  MM.  Landouzy  et 
H.  Martin.  A  partir  de  cette  époque,  tous  les  âges  sont  repré- 
sentés, mais  il  résulte  de  l'étude  des  faits  que  nous  avons 
rassemblés  que  dans  la  moitié  des  cas  la  grossesse  est  arrivée 
à  terme.  Il  en  résulte  aussi  que,  sauf  dans  une  des  obser- 
vations do  M.  Ausset  et  dans  notre  observation  personnelle, 
les  fœtus  porteurs  de  tubercules  apparents  macroscopique- 
ment  sont  toujours  nés  à  terme,  ou  très  près  du  terme,  tandis 
que  3  fois  seulement  sur  12,  dans  le  premier  groupe  de 
cas,  la  grossesse  a  atteint  sa  durée  normale.  A  quoi  faut-il 
attribuer  cette  absence  de  lésions  tuberculeuses  chez  les  fœtus 
nés  avant  le  5*  mois  de  la  grossesse?  Peut-être  doit-on  accu- 
ser le  défaut  d'examen  des  fœtus  très  jeunes;  peut-être  aussi 
les  conditions  de  la  circulation  à  cet  âge  doivent-elles  entrer 
en  jeu.  Enfin,  il  est  certain  que,  toutes  choses  égales  d'ail- 
leurs, plus  un  placenta  reçoit  de  sang,  plus  il  est  volumineux, 
et  plus  il  a  des  chances  de  s'infecter;  autre  raison  qui  ne 
doit  peut-être  pas  être  tout  à  fait  négligée. 

Le  mode  de  passage  des  bacilles  à  travers  le  placenta 
n'est  pas  parfaitement  déterminé.  Il  est  certain  que  dans 
beaucoup  de  cas,  sinon  dans  tous,  il  y  a  d  abord  colonisation 
tuberculeuse  dans  le  placenta  maternel,  englobement  des 
villosités  choriales  dans  le  processus  tuberculeux,  et  à  un 
moment  donné  passage  des  bacilles  dans  les  vaisseaux  de 
ces  villosités  et  enfin,  comme  conséquence  inévitable,  infec- 
tion du  fœtus.  Mais  en  est-il  toujours  ainsi,  et  les  bacilles 
contenus  dans  le  sang  maternel  ne  peuvent-ils  pas  traverser, 
sans  exiger  la  formation  des  nodosités  tuberculeuses,  le 
syncytium,  puis  le  tissu  de  la  villosité  et  finalement  les  parois 
des  vaisseaux  à  sang  fœtal?  Ce  qui  a  lieu  au  niveau  de  cer- 
taines muqueuses  normales  ne  peut-il  pas  se  produire  au 
niveau  du  revêtement  épithélial  des  villosités?  L'étude  des 
observations  publiées  jusqu'à  ce  jour  ne  permet  pas  de  tran- 
cher cette  question.  L'examen  complet  et  minutieux  du 
placenta  a  été  trop  rarement  fait  pour  qu'il  puisse  fournir 
des  documents  sérieux  sur  ce  sujet.  Le  seul  fait  qui  en  res- 

AHCH.  DE  MÉD.  BXPÉR.  —   TOME  XI.  33 


542  *  AUCHÉ  ET  CflAMBRELENT. 

sorte  c'est  que  toutes  les  fois  que  le  placenta  a  été  inoculé 
au  cobaye,  il  a  été  trouvé  tuberculeux  et  que  toujours,  lors- 
qu'il a  été  examiné  sérieusement  au  microscope,  on  y  a  con- 
staté Texistence  de  granulations  tuberculeuses.  Ce  fait  prouve 
évidemment  l'exactitude  de  la  première  de  nos  deux  hypo- 
thèses, mais  il  n'élimine  pas  fatalement  la  seconde. 

Quant  à  la  forme  et  à  la  distribution  de  la  tuberculose 
héréditaire,  elles  sont  variables.  L'état  de  la  circulation  fœtale 
au  moment  de  l'infection  fait  facilement  prévoir  cette  variété 
d'aspects.  C'est  toujours  pendant  la  deuxième  circulation  ou 
circulation  placentaire  que  la  transmission  héréditaire  des 
germes  tuberculeux  s'est  effectuée.  Or,  à  cette  période  de  la 
vie  fœtale,  le  sang  placentaire  ramené  par  la  veine  ombi- 
licale, se  divise  en  deux  courants  au  moment  de  la  réunion 
de  celle-ci  avec  la  veine  omphalo-mésentérique  :  l'un  d'eux 
traverse  le  foie,  l'autre  va  directement  au  cœur  par  l'inter- 
médiaire du  canal  veineux  d'Aranzi  et  de  la  ve\ne  cave  infé- 
rieure. Des  bacilles  tuberculeux  puisés  au  niveau  du  placenta 
pourront  suivre  ces  deux  voies  à  la  fois  ou  seulement  Tune 
d'elles.  Dans  le  premier  cas  tout  l'organisme  peut  être  envahi, 
et  suivant  l'abondance  des  germes  transportés  par  le  sang  on 
trouvera  des  granulations  de  môme  âge  disséminées  en  plus 
ou  moins  grand  nombre  dans  tous  ou  presque  tous  les  organes. 
Si  les  bacilles  sont  très  peu  nombreux  ils  peuvent  prendre 
l'une  ou  l'autre  de  ces  voies  et  aller  coloniser  seulement 
dans  un  ou  plusieurs  points  de  l'économie.  Tous  les  germes 
ne  prennent  donc  pas  forcément  la  voie  hépatique.  La  pren- 
draient-ils, on  ne  serait  pas  en  droit  d'en  conclure  que  le 
foie  sera  pendant  quelque  temps  le  seul  organe  intéressé, 
car  quelques  microbes  peuvent  fort  bien  échapper  au  filtre 
hépatique  et  aller  provoquer  des  lésions  dans  d'autres  points 
de  Téconomie.  Néanmoins  le  foie,  par  sa  situation  même, 
est  l'organe  le  plus  exposé  aux  dangers  de  l'infection  tuber- 
culeuse par  voie  placentaire.  Ces  quelques  considérations 
expliquent  pourquoi  chez  l'enfant  nouveau-né  il  existe  des 
tuberculoses  localisées  et  des  tuberculoses  généralisées.  A 
vrai  dire,  dans  les  observations  que  nous  considérons  comme 
seules  démonstratives,  il  n'existe  qu'un  cas  de  tuberculose 
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localisée  :  c'est  celui  de  Schmori  et  Kockel  dans  lequel  les 
capsules  surrénales  sont  caséifiées  presque  en  lotalité,  alors 
que  tous  les  autres  organes  sont  sains.  Dans  toutes  les  autres 
observations  les  granulations  tuberculeuses  sont  généralisées 
à  tous  ou  presque  tous  les  organes. 

Dans  l'observation  de  Sabouraud  les  deux  seuls  organes 
examinés,  le  foie  et  la  rate,  sont  criblés  de  tubercules,  les 
uns  miliaires,  les  autres  plus  volumineux,  atteignant  8  ^ 
10  millimètres  de  diamètre.  —  Dans  celle  de  Lehmann,  les 
lésions  tuberculeuses  occupent  le  foie,  la  rate,  les  poumons, 
les  ganglions  aortiques,  bronchiques,  hépatiques  et  mésen- 
tériques,  le  rein  gauche  et  la  paroi  du  ventricule  gauche. 
Le  foie  et  la  rate  sont  farcis  de  tubercules  ;  les  poymons  en 
contiennent  un  grand  nombre,  les  ganglions  sont  volumi- 
neux et  parfois  caséifiés  ;  dans  le  myocarde  et  dans  le  rein 
gauche  on  ne  trouve  qu'une  granulation.  Les  capsules  sur- 
rénales, le  cerveau  et  les  méninges  ne  présentent  rien 
d'anormal.  —  Dans  le  cas  de  Honl-Yvan,  le  foie,  la  rate  et  les 
poumons  (seuls  organes  examinés)  renferment  de  nombreux 
tubercules  miliairescaséeux. — Dans  le  premier  cas  de  M.  Ans* 
set,  il  y  a  des  granulations,  les  unes  jaunâtres,  les  autres 
grises  dans  le  foie,  quelques  granulations  grises  dans  la  rate, 
de  rares  tubercules  caséeux  dans  les  poumons.  Les  ganglions 
bronchiques,  mésentériques  et  sus-hépatiques  sont  très  tumé- 
fiés. —  Dans  sa  deuxième  observation,  on  trouve  de  gros  no- 
dules tuberculeux  dans  le  foie,  quelques  petites  granulations 
grises  dans  les  reins  et  des  lésions  tuberculeuses  de  la  capsule 
surrénale  droite.  La  rate  et  les  poumons  sont  sains.  Dans  le 
cas  de  M.  Oustinoff,  le  foie  et  la  rate  sont  criblés  de  granu- 
lations; il  y  a  quelques  tubercules  dans  les  poumons  et  le 
voile  du  palais  ;  les  ganglions  du  bile  du  foie  sont  tubercu- 
leux et  ont  le  volume  d'une  noix.  —  Enfin  dans  notre  obser- 
vation le  foie  et  la  rate  sont  farcis  de  granulations  miliaires  ; 
les  poumons  renferment  un  grand  nombre  de  tubercules 
gris  semi-transparents;  les  reins  sont  le  siège  de  quelques 
granulations  miliaires;  les  ganglions  aortiques,  bronchiques 
et  ceux  du  bile  du  foie  renferment  des  tubercules  caséeux; 
l'endocarde,  au  niveau  de  la  pointe  du  ventricule  droit,  est 
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le  siège  d'une  nodosité  tuberculeuse  faisant  notablement 
saillie  à  la  surface  interne  dû  cœur.  Ce  fait  dendocardxle 
fœtale  congénitale  parait  être  le  seul  observé  jusqu'à  ce  jour. 

La  structure  des  lésions  tuberculeuses  du  fœtus  n*est  pas 
décrite  avec  assez  de  précision  dans  la  plupart  des  observa- 
tions pour  qu'il  soit  possible  d*y  insister.  Nous  dirons  seu- 
lement que  dans  notre  cas  il  n'y  a  de  cellules  géantes  dans 
aucun  point;  que  le  centre  des  tubercules  est  caséeux  ou 
occupé  par  des  cellules  épithélioïdes. 

Sauf  le  cas  de  tuberculose  localisée  aux  capsules  surré- 
nales dans  lequel  les  bacilles  sont  rares,  le  nombre  des 
bacilles  de  Koch  trouvés  dans  les  lésions  est  en  général  con- 
sidérable. «  Dans  la  rate  il  existe  plus  de  bacilles  qu'on  ne 
trouve  de  bactéridies  dans  une  rate  charbonneuse.  »  (Sabou- 
raud.)  Nous  avons  comparé  l'abondance  des  bacilles  dans  les 
lésions  de  notre  fœtus  à  celle  des  bacilles  dans  les  lésions  de 
tuberculose  aviaire  la  plus  virulente.  Cette  abondance  de 
bacilles  explique  bien  l'absence  des  cellules  géantes  dans  la 
plupart  des  lésions  et  la  rapidité  avec  laquelle  se  fait  le  pro» 
cessus  de  caséification.  Elle  détruit  en  outre  l'hypothèse  de 
Baumgarten  qui  prétendait  que  les  tissus  fœtaux  sont  de 
mauvais  milieux  pour  le  développement  des  bacilles  deKoch, 
et  qui,  grâce  à  cette  propriété  spéciale  des  tissus,  se  croyait 
autorisé  à  admettre  l'existence  fréquente  de  tuberculoses 
héréditaires  latentes  pendant  une  ou  plusieurs  années. 

De  ce  qui  précède  on  peut,  croyons-nous,  tirer  les  con- 
clusions suivantes  : 

1^  Le  nombre  des  observations  réellement  probantes  de 
transmission  du  bacille  tuberculeux  de  la  mère  au  fœtus 
est  très  limité,  puisque  nous  n'avons  pu  en  réunir  que  vingt, 
la  nôtre  comprise.  Même  en  faisant  entrer  en  ligne  tous  les 
autres  cas,  on  peut  affirmer  que  la  transmission  parasitaire 
de  la  tuberculose  par  voie  placentaire  est  rarement  observée; 

2^  Cette  transmission  est  d'autant  plus  à  craindre  que 
les  lésions  tuberculeuses  de  la  mère  évoluent  plus  rapide- 
ment et  sont  plus  généralisées; 

S^"  Elle  n'a  jamais  été  observée  avant  la  fin  du  5*  mois  de 
la  grossesse  ; 
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l^  Dans  les  cas  où  il  a  été  examiné ,  le  placenta  a  toujours 
été  trouvé  tuberculeux,  aussi  bien  à  l'aide  des  inoculations 
qu'à  l'examen  microscopique.  Il  semble  en  résulter  qu'il  est 
la  première  étape  de  Tinfection  et  que  les  bacilles  colonisent 
à  son  niveau  avant  d'envabir  la  circulation  fœtale  ; 

5^  Les  tissus  fœtaux  peuvent  être  infectés  par  le  bacille 
de  Koch  et  ne  présenter  macroscopiquement  ni  microscopi- 
quement  aucune  lésion  spécifique  ; 

6®  Les  lésions  tuberculeuses,  lorsqu'elles  existent,  sont 
le  plus  souvent  généralisées  à  tous  ou  à  presque  tous  les 
organes  ;  rarement  elles  sont  nettement  localisées  ; 

7®  Sauf  dans  le  cas  de  Schmorl  et  Kockel,  où  les  altéra* 
tidns  tuberculeuses  étaient  localisées  aux  capsules  surrénales, 
il  existait  toujours  au  niveau  des  lésions  un  nombre  très  grand, 
quelquefois  même  extrêmement  considérable,  de  bacilles  de 
Koch; 

S^  Les  tissus  fœtaux  ne  sont  donc  pas  un  mauvais  terrain 
pour  le  développement  de  la  tuberculose,  et  l'hypothèse  des 
tuberculoses  latentes  de  Baumgarten,  basée  sur  l'opinion 
contraire,  se  trouve  par  là  même  renversée. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE  XV 

FiOi.  1.  —  Tuberculose  pulmonaire  chez  le  fœtus.  Même  coloration  que  foie 
et  rate.  Leitz,  obj.  4,  oc.  3. 

a,  parois  alvéolaires  ; 

6,  exsudât  iatra-alvéolaire  excessivement  riche  en  bacilles  de  Koch. 

Fio.  2.  —  Préparation  microscopique  du  foie  fœtal.  Leitz,  oc.  3,  obj.  2.  Colo- 
ration :  liqueur  de  Ziehl  ;  aniline  chlorhydrique,  bleu  de  méthylène. 

a,  espace  porte; 

6,  veine  centrale  du  lobule  ; 

c,  tubercules  renfermant  une  quantité  considérable  de  bacilles  de  Koch. 

Fjg.  3.  —  Préparation  microscopique  de  la  rate  fœtale.  Même  coloration  que 
le  foie.  Leitz,  oc.  3,  obj.  2. 

a,  parenchyme  splénique; 

6,  tubercules  à  bacilles  de  Koch  extrêmement  nombreux. 

Fio.  4.  —  Endocardite    tuberculeuse  fœtale.  Coloration  :  liqueur  de  Ziehl; 
aniline  chlorhydrique,  bleu  de  méthylène.  Leitz,  obj.  4,  oc.  3. 

a,  myocarde; 

6,  sone  contenant  dés  bacilles  en  très  grand  nombre  ; 

c,  sone  caséense  renfermant  un  peu  moins  de  bacilles  de  Koch. 
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La  transmission  de  la  phtisie  par  les  crachats  mélanges  aux 
poussières  et  les  gouttelettes  de  salive  projetées  pendant  la 
toux,  par  G.  Flflgge  [Zeitschr.  f,  Hygien,  XX\.  I.,  p.  107»  1899). 

L'auteur  s'est  proposé  de  déterminer  d'une  part  si  les  poussières 
bacillifères  peuvent  devenir  une  source  de  contagion  et  de  quelle  façon  ; 
de  Tautre  si  les  particules  de  crachats  projetées  par  les  tuberculeux  en 
toussant  peuvent  être  dangereuses.  Il  s'appuie  sur  ses  recherches  anté- 
rieures, sur  celles  qu'a  déjà  publiées  Neisser,  enfin  sur  les  travaux  que 
Sticher,  Beninde,  Laschtschenko  et  Heymann  publient  dans  ce  même 
fascicule  du  journal,  sous  son  inspiration. 

h  Une  foule  de  recherches  antérieures  ont  montré  que  l'on  n'obtient 
généralement  aucun  résultat  en  essayant  de  tuberculiser  des  cobayes 
par  l'inhalation  de  crachats  tuberculeux  desséchés  et  pulvérisés.  Cepen- 
dant Neisser  a  montré  que  ces  crachats  finement  pulvérisés,  et  pouvant 
ainsi  être  soulevés  à  80  centimètres  par  un  courant  d'air  ayant  une 
vitesse  de  3  à  5  mètres  par  seconde,  continuaient  à  contenir  des  bacilles 
virulents.  Les  recherches  de  Sticher  expliquent  les  insuccès  antérieurs. 
C'est  qu'en  effet  pour  que  l'infection  se  fasse  il  faut  [que  les  crachats 
aient  été  complètement  desséchés,  finement  pulvérisés  et  transportés 
par  un  courant  d'air  ayant  une  vitesse  d'au  moins  1  mètre  par  seconde. 
L'infection  des  animaux  en  expérience  ne  se  fait  plus  si  la  vitesse  du 
courant  d'air  diminue,  si  la  dessiccation  des  crachats  n'est  pas  suffisante. 
Mais  ces  expériences  diffèrent  considérablement  de  ce  qui  se  passe  dans 
la  pratique,  car  elles  sont  faites  en  employant  des  courants  d'air  beau- 
coup plus  rapides  qu'on  n'en  observe  habituellement;  car  la  masse  des 
crachats  est  relativement  considérable  ;  car  les  poussières  sont  très  fine- 
ment* pulvérisées;  car  la  distance  de  transport  de  ces  poussières  est  très 
réduite.  Il  est  vrai  que  les  cobayes  ainsi  placés  en  expérience  ne  consti- 
tuant pas  un  réactif  très  délicatir  Aussi  Sticher  a-t-il  fait  barboter 
l'air  chargé  de  poussières  bacillifères  dans  une  petite  quantité  de 
liquide,  dans  lequel  on  recherchait  ensuite  la  présence  de  bacilles  de 
Koch  ou  qu'on  inoculait  dans  le  péritoine  de  cobayes.  II  a  constaté 
ainsi  que  des  courants  d'air  de  10  centimètres  et  même  d'un  centimètre 
par  seconde  pouvaient  transporter  des  bacilles  virulents. 

Sticher  n'a  jamais  obtenu  de  résultat  positif  qu'après  avoir  desséché 
complèlement  les  crachats  dans  l'exsiccateur.  Une  dessiccation  pareille 
se  réalise  rarement  dans  la  pratique.  Aussi  Beninde  a-t-il  expérimenté 
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snr  des  crachats  de  tuberculeux  déposés  dans  des  mouchoirs  qu'on  lais- 
sait sécher  24  heures  dans  une  poche  sans  en  faire  usage.  Avec  des  cou- 
rants d'air  faibles,  après  barbotage  de  l'air  chargé  de  poussières  four- 
nies par  ces  crachats,  il  ne  trouva  jamais  de  bacilles  et  ne  put  infecter 
de  cobaye  sauf  si  le  mouchoir  ne  renfermait  que  très  peu  de  crachats  et 
n'avait  pas  servi  plus  de  2  heures.  Dans  la  pratique  la  dessiccation  est 
donc  rarement  suffisante  pour  que  les  mouchoirs  souillés  par  les  tuber- 
culeux puissent  répandre  des  poussières  dangereuses.  II  en  est  de  même 
pour  les  crachats  qui  souillent  les  planchers;  chaque  nettoyage  avec 
un  linge  humide  empêche  leur  dessiccation  suffisante.  Le  transport  des 
poussières  bacillifères  par  l'air  n'est  guère  possible  que  dans  les  locaux 
malpropres,  les  ateliers,  les  bureaux,  etc. 

On  ne  peut  en  somme  considérer  le  transport  des  bacilles  par  Tair 
comme  une  des  sources  les  plus  importantes  de  transmission  de  la 
tuberculose.  La  présence  des  bacilles  dans  les  poussières  de  locaux 
habités  par  des  tuberculeux  a  été  rarement  constatée.  De  plus  les 
expériences  de  Sticher  et  de  Beninde  montrent  combien  la  dessiccation 
des  crachats  et  la  finesse  des  poussières  doivent  être  grandes  pour  que 
les  bacilles  puissent  être  transportés  et  maintenus  quelque  temps  en 
suspension  dans  l'atmosphère. 

L'infection  tuberculeuse  par  les  poussières  est  donc  certainement 
possible  ;  mais  elle  doit  être  rare. 

II.  L'auteur,  dans  un  travail  antérieur,  a  essayé  de  démontrer  le  rôle 
important  que  joue,  dans  la  dissémination  de  la  tuberculose,  la  pro-r 
jection  de  particules  de  crachats  par  les  phtisiques  en  toussant.  Il  signale 
à  l'appui  de  ses  idées  les  expériences  qu'ont  faites  Laschtschenko  et 
Heymann  sous  sa  direction. 

Le  premier,  après  avoir  mis  dans  la  bouche  d'un  sujet  du  bacitlus 
prodigiosus,  le  faisait  parler,  tousser  et  éternuer  en  recevant  les  partie 
cnles  de  salive  qu'il  projetait  sur  des  plaques  d'agar.  Il  a  pu  s'assurer 
ainsi  que  ces  bacilles  étaient  disséminés  en  petite  quantité  lorsqu'il 
parlait,  en  plus  grande  lorsqu'il  toussait  et  au  maximum  quand  il  éter- 
naait.  Ces  essais  ont  été  répétés  avec  le  même  succès  par  Esmarch, 
Hûboer  et  Weissmayr. 

Laschtschenko,  en  faisant  tousser  des  phtisiques  vis-à-vis  de  lames 
porte-objets,  a  pu  colorer  un  grand  nombre  de  bacilles  tuberculeux 
dans  4  cas  ;  les  17  autres  malades  lui  ont  donné  un  résultat  négatif. 

Heymann  constata  que  sur  35  phtisiques,  14  projetaient  à  50  centi- 
mètres des  gouttelettes  bacillifères.  Les  résultats  étaient  en  rapport  avec 
le  degré  de  dilution  des  produits  d'expectoration,  l'intensité  de  la  toux, 
l'ouverture  plus  ou  moins  grande  des  lèvres,  la  teneur  des  crachats  en 
bacilles. 

Laschtschenko  s'est  assuré  que  les  bacilles  ainsi  projetés  étaient 
bien  virulents.  Il  a  fait  tousser  des  phtisiques  à  la  surface  de  récipients 
contenant  une  petite  quantité  d'eau  salée  stérilisée,  qu'il  a  inoculée  à 
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des  cobayes  ;  il  a  obtenu  rinfection  tuberculeuse  dans  près  de  la  moitié 
des  cas  (4  sar  9). 

Après  cela  il  a  fait  tousser  un  phtisique  pendant  5  heures  dans  une 
caisse  de  yerre  dont  Tair  était  aspiré  et  barbotait  à  travers  une  solution 
saline.  Il  faisait  passer  ainsi  10  mètres  cabes  d'air.  Dans  un  cas  on  con* 
stata  au  microscope  des  bacilles  tuberculeux  dans  le  sédiment  de  la 
solution  saline.  Dans  des  expériences  analogues,  la  solution  fut  injectée 
à  des  cobayes,  le  résultat  fut  positif  1  fois  sur  3.  Lorsque  la  quantité 
d*air  aspirée  était  inférieure  à  10  mètres  cubes  les  résultats  étaient 
toujours  négatifs.  . 

Heymann  a  exposé  des  cobayes  aux  particules  projetées  par  des 
phtisiques  qui  toussaient  à  20-45  centimètres  de  distance  des  animaux  ; 
un  dispositif  spécial  maintenait  la  tête  des  cobayes  en  face  de  la  bouche 
des  malades.  Les  séances  duraient  3  heures  et  se  renouvelaient  tous  les 
2  jours  pendant  des  semaines  et  même  des  mois.  Sur  25  cobayes  ainsi 
exposés  qui  n'avaient  pas  succombé  prématurément,  8  d'entre  eux  pré- 
sentaient, comme  signes  d'infection  tuberculeuse  par  inhalation,  des 
adénopathies  bronchiques  avec  des  bacilles  tuberculeux  dans  ces 
ganglions. 

Cette  projection  de  gouttelettes  bacillifères  n'est  pas  constante  et 
fait  défaut  chez  plusieurs  phtisiques.  Au  delà  de  50  centimètres  le 
nombre  des  gouttelettes  projetées  diminue  beaucoup;  on  n'en  constate 
plus  à  la  distance  de  1  m.  50.  La  durée  de  l'exposition  est  un  facteur 
important  pour  les  chances  d'infection.  Aussi  la  contamination  sera-t-elle 
plus  fréquente  chez  les  conjoints,  les  gardes-malades,  les  gens  travail- 
lant dans  un  local  étroit. 

Pour  éviter  ce  mode  d'infection  il  faut  recommander  aux  tuber- 
culeux de  placer  leur  mouchoir  ou  leur  main  devant  la  bouche  quand 
ils  toussent.  Les  personnes  bien  portantes  doivent  ne  pas  se  tenir 
trop  rapprochées  de  ces  malades.  Dans  les  ateliers,  par  exemple,  chaque 
ouvrier  doit  être  séparé  de  son  voisin  d'un  mètre  au  moins. 

Quant  au  danger  des  crachats  desséchés,  on  y  obviera  en  recom- 
mandant aux  tuberculeux  d'expectorer  dans  des  crachoirs  ou  dans 
des  mouchoirs,  qu'on  fera  désinfecter.  Les  locaux  que  les  tuberculeux 
auront  souillés  seront  soumis  avec  avantage  à  l'aldéhyde  formique. 

H.  B. 


Lt  Gérant  :  G.  Masson. 
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ÉTUDE   ANATOMIQUE   DES   LÉSIONS    PULMONAIRES 

OBSERVÉES  CHEZ  LE  CHIEN 

A  LA   SUITE  D*INJEGTI0N8  INTRA-TRACHÉALES 

DE   BACILLE  TYPHIQUE 

Par  MM.  R.  LÉPINB  et  B.  LTONNET 


Dans  un  mémoire  récent  S  nous  avons  montré  qu'il  élait 
impossible  de  produire  chez  le  chien  une  infection  ressem- 
blant à  la  fièvre  typhoïde  de  l'homme,  mais  qu'en  intro- 
duisant dans  la  trachée  de  cet  animal  une  culture  virulente 
de  bacille  d'Eberth,  on  obtient^  si  la  dose  est  convenable. 
un  état  infectieux  persistant  plusieurs  jours,  et  caractérisé 
par  de  la  fièvre.  De  plus,  à  Tautopsie  des  animaux,  on  trouve 
des  lésions  pulmonaires  manifestes.  Ce  sont  ces  lésions  que 
nous  allons  décrire. 

Nous  employons  des  cultures  sur  bouillon  d'un  bacille 
typhique  de  virulence  moyenne,  n'ayant  pas  passé  par  des 
animaux  ;  nous  faisons  une  petite  incision  sur  la  ligne  mé- 
diane du  cou,  au-dessous  du  larynx,  et  nous  dénudons  la 
trachée  ;  puis  nous  y  introduisons  une  aiguille  de  Pravaz  et 
injectons  lentement  notre  culture  à  la  dose  de  5  à  20  cen 
timètres  cubes. 

1.  Lépinb  et  Lyonnet,  Étude  sur  l'infection  typhique  chez  le  chien  (Revue 
de  médecine f  1899,  p.  677  et  suiy.). 
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Dans  la  plupart  de  nos  expériences,  le  chien,  tout  en  étant 
maintenu  dans  la  situation  verticale,  était  un  peu  incliné  sur 
le  côté  gauche.  Nous  comptions  en  procédant  de  cette  ma- 
nière que  l'injection  passerait  dans  la  bronche  gauche, 
et  se  répandrait  surtout  dans  les  ramifications  bronchiques 
de  ce  côté.  En  fait,  nous  avons  obtenu  dans  la  plupart  des 
cas  des  lésions  de  beaucoup  prédominantes  à  la  base  du 
poumon  gauche. 

Souvent,  au  moment  de  Tinjection,  le  chien  fait  des 
efforts  de  toux;  nous  suspendons  alors  quelques  instants 
rinjection. 

Huit  chiens  morts,  ou  sacrifiés  au  bout  d'un  certain 
nombre  de  jours,  nous  ont  servi  à  étudier  histologiquement 
les  lésions.  Ces  8  cas  se  rangent  en  3  catégories  : 

i^  Trois  chiens,  morts  rapidement  présentaient  des  lé- 
sions initiales^  purement  congestives  ; 

2^  Chez  un  chien  sacrifié  après  10  jours  nous  avons 
trouvé  des  lésions  de  broncho-pneumonie  aiguë; 

3®  Enfin  chez  quatre  chiens  nous  avons  constaté  des  lé- 
sions chroniques. 

I.  Lésions  aiguës.  —  Chez  les  3  chiens  morts  très  rapi- 
dement nous  avons  trouvé  une  congestion  intense  du  pou- 
mon avec  hémorrhagie  : 

Chien  GXXIV,  ayant  reçu  dans  la  trachée  40  cm.  cubes  de  cultare 
pure  d'un  jour.  Il  meurt  en  8  heures  avec  de  l'oppression. 

A  l'autopsie,  on  trouve  la  base  du  poumon  gauche  congestionnée,  an 
peu  dure  au  toucher.  Il  n'y  a  pas  d'îlots  broncho-pneumoniques  propre- 
ment dits. 

A  l'examen  microscopique^,  on  constate  une  hyperhémie  énorme  du 
tissu  pulmonaire  avec  hémorrhagie  et  une  infiltration  diffuse  du  tissu 
par  de  très  nombreux  leucocytes.  Dans  les  alvéoles,  on  voit  de  très 
nombreux  globules  rouges  et  un  peu  de  fibrine  réticulée,  mal  colo- 

1.  Voir  pour  les  détails  :  Revue  de  médecine,  1899.  32*  expérience,  p.  591. 

2.  Les  coupes  ont  toutes  été  faites  au  micro  tome  de  Minot  après  durcis- 
sement dans  Talcool  et  inclusion  dans  la  paraffine. 

Elles  ont  été  colorées  soit  par  le  picro-carmin,  soit  surtout  par  l'héma- 
téine-éosine. 

Pour  l'interprétation  de  nos  coupes ,  nous  avons  eu  fréquemment  recours 
à  l'obligeance  du  D'  Bret,  médecin  des  hôpitaux  de  Lyon,  chef  des  travaux 
de  clinique  médicale  à  la  Faculté,  qui  s'est  occupé  tout  spécialement  depuis 
plusieurs  années  de  l'anatomie  pathologique  de  la  pneumonie. 
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rable;  pas  d'antres  cellules  que  les  éléments  du  sang.  Les  parois 
alvéolaires  ne  présentent  aucune  lésion  manifeste ^  Il  s'agit  en  somme 
d'une  lluxion  congestive  énorme  allant  jusqu'à  rhémorrhagie. 

Chien  GXXYIP.  Ce  chien  a  reçu  20  cm.  cubes  de  culture  dans  la 
trachée  et  a  succombé  en  28  heures. 

Autopsie.  —  Le  poumon  gauche  présente  une  portion  très  conges- 
tionnée; mais  une  parcelle  du  tissu  surnage.  La  lésion  pulmonaire  n'est 
pas  très  considérable  et  n'explique  pas  la  mort*. 

A  l'examen  histologique,  on  trouve  des  lésions  identiques  à  celles  du 
chien  CXXIV,  c'esl-à-Kiire  la  même  infiltration  leucocytaire  disséminée 
avec  hémorrhagie  intra-alvéolaire. 

Chien  CXXVP,  ayant  reçu  une  injection  de  30  cm.  cubes  de  culture 
pure  de  bacille  d'Eberth  datant  d'un  jour  seulement;  trouvé  mort  3  jours 
plus  tard.  Le  poumon  gauche  présente  une  hépatisation  de  la  base  assez 
étendue,  sans  ramollissement  véritable  du  tissu. 

Examen  histologique»  —  Les  lésions  sont  assez  analogues  à  celles  qui 
ont  été  constatées  chez  les  2  chiens  précédents  :  infiltration  dans  les 
alvéoles  de  gros  leucocytes  à  protoplasma  peu  abondant;  hémorrhagies 
intra-alvéolaires. 

En  somme,  dans  ces  3  cas,  malgré  rinégalitédelasurvie, 
nous  avons  observé  des  lésions  aiguës  tout  à  fait  compa- 
rables. 

II.  Lésions  subaigues.  —  Sur  un  chien  qui  a  été  sacrifié 
après  10  jours  nous  avons  observé  des  lésions  subaiguës 
extrêmement  intéressantes. 

Chien  CXX\  Ce  chien  a  reçu  25  cm.  cubes  de  culture  virulente  dans 
la  trachée,  eta  été  sacrifié  10  jours  après  cette  injection. 

Autopsie,  —  A  la  base  du  poumon  gauche,  on  trouve  des  îlots  de 
broncho-pneumonie. 

L'examen  histologique^  montre  dans  les  alvéoles  une  exsudation 
plus  ou  moins  abondante  suivant  les  points. 

Cette  exsudation  est  à  peu  près  exclusivement  cellulaire.  Ce  sont  de 
grosses  cellules  discoïdes  à  protoplasma  clair,  avec  des  noyaux  arrondi 
présentant  des  vacuoles.  Quelques  grosses  cellules  à  poussière  se  ren 
contrent  çà  et  là. 

1.  33*  expérience  de  notre  mémoire  de  la  Revue  de  médecine^  p.  591. 

2.  Ainsi  que  dans  le  cas  précédent,  la  muqueuse  intestinale  était  très 
rouge,  comme  chez  les  chiens  qui  reçoivent  une  forte  dose  de  toxine  dans  une 
veine.  Il  est  donc  certain  que  ces  deux  animaux  ont  succombé  à  la  résorption 
delà  toxine  introduite  dans  les  voies  aériennes. 

3.  34*  expérience  de  notre  mémoire  de  la  Revue  de  médecine  y  p.  592. 

4.  31«  expérience  de  notre  mémoire  de  la  Revue  de  médecine ,  p.  593. 

5.  Voir  Ûg.  1,  page  suivante.  .     . 
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Od  trouve  de  plus  des  leucocytes  polynucléaires  en  pelit  nombre  et 
de  la  fibrine'. 

Les  parois  alvéolaires  ne  sont  pas  notablement  épaissies,  mais  les 
capillaires  sur  un  très  grand  nombre  de  poinis  sont  très  dilatés;  elles 
présentent  de  plus  des  leucocytes  iiiilltrés  en  grand  nombre. 

Dans  les  bronches,  il  existe  une  exsudation  muco-purulente,  descel- 
lales  épithéliates  détachées,  et  de  nombreux  leucocytes. 

Ce  cas  nous  montre  en  somme  une  exsudation  cellulaire  intra-alvéo- 
Iftire  avec  de  la  fibrine,  une  innitralion  leucocytaire  du  poumon,  de  la 
bronchite  muco-purulente,  tontes  lésions  dune  pneumonie  catarrhaU 
type. 


Fio.  1.  —  Oc.  a,  obj.  6,  Verick,  ch.  claire. 

Irarount  dpiUiiai  ;  grot  In- 


III.  LESIONS  TARDIVES.  —  2  chieDS  ont  été  sacrifiés  l'un 
après  18  jours,  l'autre  après  i7  jours;  2  autres,  l'un  après 
24  jours,  l'autre  après  1  mois. 

Chien  CXXIP,  ayant  reçu  2ï  cm.  cubes  dans  la  trachée  et  sacrifié 
après  la  jours. 

Autopsie.  —  Le  poumon  gauche  est  de  couleur  bronzée;  la  plus 
grande  partie  est  dure  ;  à  la  coupe  elle  est  lisse.  Le  poumon  droit  pré- 
sente la  même  lésion,  mais  seulement  en  Ilots  de  petite  dimension. 

Examen  histologique.  —  Dans  les  alvéoles,  exsudation  cellolaire  très- 

1.  Dons  quelques  préparations  ou  voit  des  blocs  compacts  très  lortemeal 
colorés  par  l'êoBine  (Hbrine  concrétée). 
2.  3B*  expérience  de  notre  niémoire  de  la  Bévue  de  médecine,  p.  593. 
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«omparable  &  celle  que  nous  avoni  sign&Iée  chez  le  chien  CXX.  Il  n'est 
pas  possible  de  trouver  de  la  fibrine. 

La  lésion  la  plas  frappante  est  un  épaissiisement  considérable  des 
paroia  alvéolaires  et  du  tissu  conjonctif  péri-vascalaire.  Il  s'agit  d'nn 
épaissis  sèment  libroïde  des  parois  alvéolaires  ;  c'est  un  épaississe  ment 
«oncentrique  qui  tend  &  faire  disparaître  la  cavité  de  l'alvéole  '. 


"'sy 


Fio.  2,  —  Oc,  2,  obj.  6,  Verick,  ch.  claire 


Coope  dn  poumon  àa  chion  CXXII.  —  Ëpuu 


■jut  wnoDé.  ta  coruin*  points,  1>  diipirilLon  d 


Cbibn  CXXnr,  ayant  reçu  40  cm.  cubes  de  cultare  virulente  et  sa- 
crifié après  17  jours. 

Autopsie.  —  Lésion  macroscopique  semblable  i  celle  du  chien  pré- 
cédent. 

Les  lésions  histologiques  son  t  très  semblables  à  celles  du  chien  CXXIL 
On  trouve  le  même  exsudât  dans  les  alvéoles,  et  surtout  l'épaississemeat 
eitrémement  net  des  parois  alvéolaires. 

Dans  certains  points,  on  ne  recoansJt  plus  la  structure  du  ponmon. 

CaiEN  CXXVIII',  ayant  recn  30  cm.  cubes  de  cnllnre  virulente  et 
sacrifié  24  jours  après  l'injection. 

Sur  les  coupes  du  poumon  on  trouve  la  même  apparence  que  chez 
les  2  chiens  précédents.  Ce  qui  frappe  surtout  à  l'eiamen  des  coupes, 

1.  Voir  flg.  2. 

2.  39*  expérience  de  notre  mémoire  de  la  Bévue  de  médecine,  p.  59f . 

3.  40*  expérience  de  notre  mémoire  de  la  Rmiue  de  médecine,  p.  S9S. 
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c'est  répaississemeitt  des  parois  alvéolaires,  détruisant  en  certains 
points  la  cavité  alvéolaire.  Exsudation  très  minime  dans  les  alvéoles; 
pas  de  fibrine. 

Cbiex  CXXVS  ayant  reçu  quelques  centimètres  cubes  de  culture 
virulente  et  sacrifié  1  mois  après  l'injection.  Pas  de  lésion  macroscopique. 

A  Texamen  histologique,  on  trouve  les  mêmes  lésions  que  chez  les 
chiens  précédents,  et  principalement  l'épaississeroent  des  cloisons 
inter-alvéolairesy  mais  il  y  a  moins  d'exsudat;  la  lésion  semble  en  voie 
de  récession. 

Résumé  de  l'évolution  des  lésions.  —  Le  processus  des 
lésions  que  nous  avons  observées  nous  paraît  le  suivant  : 

1^  Au  début,  il  se  produit  une  fluxion  congestive  intense 
dans  le  parenchyme  pulmonaire,  les  globules  rouges  inondent 
les  alvéoles,  et  les  leucocytes  en  grande  quantité  infiltrent 
le  tissu  interstitiel.  Il  n'y  a  que  peu  ou  pa^  de  fibrine;  on 
ne  trouve  pas  de  lésions  des  parois.  II  s'agit  en  somme  d'une 
hyperhémie  énorme  avec  hémorrhagie.  C'est  là  le  premier 
stade  de  la  réaction  du  tissu  pulmonaire  vis-à-vis  du  bacille 
typhique  et  de  la  toxine. 

2^  Dans  une  période  plus  avancée,  il  se  fait  une  exsuda- 
tion catarrhale  dans  les  alvéoles.  Ce  sont  des  cellules  dis- 
coïdes, vacuolaires,  d'origine  épithéliale; 

3^  Enfin,  plus  tardivement,  \Q^parois  alvéolaires  subissent 
un  épaississement  plus  ou  moins  considérabley  depuis  l'épais- 
sissement  simple  des  parois  jusqu'à  la  disparition  complète 
de  la  cavité  alvéolaire. 

On  voit  par  ce  qui  précède  que  nous  n'avons  pas  observé 
la  véritable  pneumonie  lobaire  qui,  dans  certains  cas,  a  été 
constatée  chez  l'homme  typhique.  «  Est-elle,  dit  le  professeur 
Chantemesse,  sous  la  dépendance  entière  et  unique  du  ba- 
cille d'Eberth,  ou  s'agit-il  en  pareil  cas  de  deux  infections 
qui  évoluent  simultanément?  Il  est  certain  que  le  bacille 
d'Eberth  peut  être  rencontré  dans  le  poumon,  et  nous  avons 
été  les  premiers  avec  M.  Widal,  à  signaler  sa  présence; 
mais  il  y  fait  de  la  congestion,  de  la  splénisation,  non  de  la 
pneumonie  fibrineuse  ordinaire. 

((  Il  m'est  arrivé  quelquefois  d'obtenir  des  cultures  (de 

1.  41*  expérience  de  notre  mémoire  de  la  hevue  de  médecine,  p.  596. 
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bacille  d'Eberth)avec  des  poumons  de  typhiques  atteints  de 
pneumonie  à  n^importe  quelle  période  de  leur  maladie;  on 
aurait  pu  croire  que  Thépatisation  était  due  à  ce  microbe  ; 
mais  l'inoculation  simultanée  d'une  parcelle  du  poumon  à 
une  souris  Ta  toujours  fait  périr  par  infection  pneumo- 
coccique.  Dans  tous  les  cas  de  pneumonie  typhique  que  j'ai 
vus  il  y  avait  le  pneumocoque  ^  » 

Les  faits  que  rapporte  M.  Gbantemesse  nous  ont  donné 
l'idée  d'injecter,  dans  une  autre  série  d'expériences  actuelle- 
ment en  cours,  simultanément  le  bacille  d'Eberth  et  le  pneu- 
mocoque dans  la  trachée.  Nous  donnerons  prochainement  le 
résultat  de  cette  nouvelle  série. 

1.  Chantemessb,  Traité  de  médecine  de  Bouchard -Brissaud,  2'  édition,  t.  II, 
p.  131-132. 
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CONTRE    LA    GÉNÉRALISATION    COLIBACILLAIRE 
Par  M.  le  D'  Albert  LBMAIRB 


(travail  db  l'institut  DR  bactAeiolooib  db  l'univbrsité  db  louvaik) 

(DIRBCTBUR  :  PROPBSSBUR  J.  DB2CTS.) 


Dans  le  courant  de  ces  dernières  années,  nous  nous 
sommes  occupé  activement  de  l'action  des  colibacilles  sur 
les  animaux.  Ces  études  ont  été  poursuivies  au  moyen  de 
deux  de  ces  organismes.  Le  premier,  que  nous  désignerons 
désormais  par  la  lettre  A,  est  un  colibacille  atténué:  il  ne 
lue  le  lapin  qu'à  ladoseminima  de  2  cm.  cubes  de  bouillon. 
Ce  bacille  pullule  au  niveau  de  Tinjection,  plèvre,  péritoine, 
tissu  cellulaire,  mais  ne  produit  pas  de  généralisation.  C'est 
l'infection  locale  qui  tue. 

Le  second,  que  nous  appellerons  V,  est  au  contraire  un 
organisme  très  virulent.  Un  dix-millième  de  centimètre  cube 
au  moins  tue  le  lapin  en  un  temps  variant  de  18  à  36  heures. 

La  réaction  locale  est  ici  peu  marquée  ;  par  contre,  il  y  a 
une  généralisation  telle  que  le  sang  est  une  vraie  culture. 

Nos  deux  organismes  qui  paraissent  si  différents  au  pre- 
mier abord  sont  pourtant  deux  types  de  colibacilles.  Ils  se 
développent  en  colonies  semblables  sur  les  différents  mi- 
lieux, décomposent  la  glycose  avec  production  de  gaz, 
fabriquent  de  Tindol,  etc. 

Ajoutons  que  tous  deux  sont  agglutinés  par  le  sérum 
anti-colibacillaire  de  cheval. 
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Â  est  un  bacille  très  peu  mobile,  V  au  contraire  est 
animé  de  mouvements  très  actifs. 

En  présence  de  modes  d*agir  aussi  opposés,  il  nous  a  paru 
intéressant  d'en  rechercher  la  cause  et,  dans  ce  but,  nous 
avons  fait  de  nombreuses  expériences  à  Teffet  d'éclaircir  le 
problème  de  la  généralisation. 

INTRODUCTION 

On  sait  depuis  longtemps  que  le  foie,  la  rate,  la  moelle 
rouge  des  os  ont,  parmi  leurs  propriétés,  celle  entre  autres  de 
retenir  les  microbes  qui  ont  pénétré  dans  le  courant  circula- 
toire. 

Notre  attention  devait  nécessairement  se  porter  sur  ces 
organes,  au  cours  d'une  étude  qui  avait  pour  base  l'infection 
sanguine. 

Wyssokowitsch  * ,  le  premier,  démontra  que  si  Ton  in- 
jecte dans  le  sang  des  cultures  de  microbes,  ceux-ci  dispa- 
raissent bientôt  de  la  circulation  et  on  les  retrouve  dans 
les  organes  que  nous  venons  de  citer. 

L'auteur  suppose  qu*ils  s'y  accumulent  gr&ce  au  ralentis- 
sement de  la  circulation  et  qu'ils  y  sont  pris  par  les  cellules 
phagocytaires.  Werigo*  n'admet  pas  cette  explication. 
D'après  lui,  sous  l'action  des  microbes  en  circulation,  les 
cellules  endothéliales  du  foie,  qui  à  l'élat  normal  sont  minces 
et  plates,  se  gonflent,  font  saillie  dans  la  lumière  vasculaire  et 
envoient  à  l'intérieur  de  celle-ci  des  prolongements  fins 
plus  ou  moins  longs.  Une  partie  des  microbes  est  englobée 
directement  par  ces  cellules,  lors  de  leur  passage;  une  autre 
partie  est  incorporée  directement  par  les  leucocytes  dans  le 
sang  même.  Ces  leucocytes  vont  se  réfugier  dans  le  foie, 
entrent  en  rapport  intime  avec  les  prolongements  des  cel- 
lules endothéliales,  pénètrent  à  leur  intérieur  et  leur  cèdent 
les  microbes. 

Une  fois  débarrassés  de  ceux-ci,  ils  quittent  l'endothélium, 
se  dégagent  des  prolongements  et  rentrent  dans  la  circula- 

i.  Wtbsokowitsch,  Zeitschrift  fur  Hygiène,  Bd  1. 
2.  Werioo,  Annales  de  VInstitut  Pasieur,  1894. 
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tion.  En  un  mot,  une  partie  des  microbes  est  arrêtée  directe- 
ment par  les  cellules  endothéliales  du  foie,  une  autre  partie 
est  englobée  par  les  leucocytes.  Mais  ceux-ci  les  passent  à 
leur  tour  aux  cellules  endothéliales  et  finalement  les  mi- 
crobes se  retrouvent  tous  dans  la  paroi  des  capillaires. 

Quelle  que  soit  la  façon  dont  on  interprète  le  phénomène, 
tout  le  monde  'est  d'accord  aujourd'hui  pour  admettre  que 
le  foie  est  une  sorte  de  dépurateur  du  sang.  D'après  Wysso- 
kowitschyle  foie  se  débarrasserait  des  microbes  en  les  excré- 
tant avec  la  bile  ;  d'après  d'autres  auteurs  (  Werigo,  etc.),  il  les 
détruirait.  Enfin  si  les  microbes  sont  très  pathogènes,  ils 
finiraient  par  rentrer  dans  la  circulation  pour  infecter  le 
sang  d'une  façon  définitive. 

Somme  toute,  nous  ne  possédons  encore  sur  le  pouvoir 
anti-infectieux  du  foie  que  des  notions  assez  vagues. 

Quoi  qu'il  en  soit,  nous  avons  pensé  trouver  dans  ces 
organes,  et  particulièrement  dans  le  foie,  l'explication  de  la 
conduite  bizarre  de  nos  àeux  colibacilles,  telle  que  nous 
l'avons  exposée  tout  à  l'heure,  et  comme  on  le  verra  au 
cours  de  ce  travail,  l'avenir  a  complètement  confirmé  nos 
espérances. 

I.    DU   MÉCANISME   DE  LA  GÉNÉRALISATION  COLIBAGILLAIRE 

Pour  trancher  cette  question,  nous  injectons  dans  le  sang, 
à  des  lapins,  des  cultures  en  bouillon  de  nos  deux  orga- 
nismes. 

Une  série  de  lapins  reçoit  le  microbe  A,  une  autre  le  mi- 
crobe V.  L'injection  se  fait  par  la  veine  marginale  de  l'oreille. 
Â  des  intervalles  variables,  nous  tuons  un  lapin  de  chaque 
série  et  nous  comptons  le  nombre  de  microbes  renfermés 
dans  le  sang  et  dans  les  difl^érents  organes. 

Nous  faisons  ainsi  le  dénombrement  des  microbes  : 

l""  Dans  le  sang  de  la  circulation  générale  obtenu  en  in- 
cisant les  vaisseaux  axillaires  et  recueilli  au  moment  où  il 
s'épanche  dans  le  creux  de  l'aisselle  dépouillé  de  la  peau; 

2®  Dans  le  sang  des  vaisseaux  du  foie  obtenu  par  une 
simple  incision  dans  ce  viscère  ; 
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Nous  recueillons  ces  deux  sangs  à  Taide  d'une  seringue 
de  Pravaz  et  en  ensemençons  1/10  de  cm.  cube  dans  un  tube 
d'agar.  Ce  dernier  est  coulé  en  plaque. 

3^  Dans  le  foie  ; 

i^  Dans  la  rate  ; 

5^  Dans  la  moelle  rouge  de  Textrémité  supérieure  du 
tibia. 

Nous  détachons'  de  ces  organes  un  fragment  carré  de 
5  millimètres  de  côté  sur  2  millimètres  d'épaisseur.  Ces 
fragments  sont  immédiatement  écrasés  entre  deux  porte- 
objets  stérilisés,  bien  triturés,  additionnés  de  quelques  gout- 
tes d'eau  salée  physiologique  et  recueillis  dans  des  tubes 
d'agar.  Ceux-ci  sont  également  coulés  en  plaques. 

Toutes  ces  opérations  sont  faites  avec  les  soins  antisep- 
tiques nécessaires,  dans  les  mêmes  conditions  de  tritura- 
tion, etc.,  de  façon  à  obtenir  des  résultats  concordants. 

Notons  en  passant  que  la  quantité  d'organe  employé, 
50  millimètres  cubes,  est  la  moitié  de  la  quantité  de  sang  qui 
est  de  1/10  de  c',  soit  100  millimètres  cubes. 

EiPÉRiKNCE  I.  —  Elle  comprend  deux  lots  de  3  lapins. 
Le  1*'  lot  reçoit  2  cm.  cubes  d'un  bouillon  du  microbe  A. 
Le  2*  lot  reçoit  1  cm.  cube  d'un  bouillon  du  microbe  Y. 
Les  deux  bouillons  sont  également  développés. 
Les  lapios  sont  tués  à  des  heures  différentes. 


I 


IIATORB 
DO  MICROBB 


À  2  ce. 

V  1  ce. 

A  2  ce. 

V  1  ce 

A  2  e.c 

V  !  ce 


TEMPS 

écoulé 
depuis  rinj, 


2  heures. 
2      — 

4      — 

4      — 

6      — 
6      — 


SÀMQ 


000 
850 

0  000 
510 

00  000 
1620 


BANO 
DU  FOIB 


240 
1120 

00000 
683 

0  000 
1850 


FOIB 


37  028 
111  024 

9112 
52160 

864 
195  552 


RATB 


9260 
95780 

3218 
25160 

1484 
129  568 


MOBLLB 


8712 

30800 

2128 
26376 

872 
44880 


Cette  expérience  nous  montre  que  les  microbes  A  disparaissent  de 
la  circulation  générale. 

Dans  le  foie  nous  en  trouvons  encore  2  heures  après  l'injection,  mais 
ils  ont  complètement  disparu  après  4  heures. 
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Les  microbes  V  ne  disparaissent  pas  complètement  du  sang,  mais  i]s 
•continuent  à  y  circuler. 

La  plus  grande  partie  néanmoins  est  déposée  dans  les  organes. 

Le  même  résultat  se  dessine  dans  l'expérience  suivante»  avec  la  diffé- 
rence pourtant  que  les  bacilles  A  mettent  plus  de  temps  &  disparaître  et 
que  les  bacilles  V  continuent  à  circuler  en  quantité  plus  considérable. 

Exp.  II.  —  Elle  comprend  deux  lots  de  3  lapins  injectés  comme  dans 
l'expérience  précédente,  sauf  que  la  série  des  lapins  inoculés  avec  les 
microbes  A  reçoit  la  même  quantité  de  ces  derniers  que  la  série  ino- 
•culée  avec  les  microbes  V. 


NÀTURB 
DU  MICROBB 

TEMPS 

écoule 
depuis  rinj. 

SAKO 

BANO 
DU  POIB 

VOIB 

BATB 

MOBLtJK 

A  1  ce.  . 

3  heures. 

160 

342 

28184 

18992 

11216 

V  1  ce  . 

3      — 

5  814 

8568 

119  440 

51072 

34272 

A    jL   ce    . 

6      — 

0  000 

540 

2128 

1386 

1232 

V  i  ce  . 

6      — 

3  570 

3  868 

28  580 

16736 

20560 

A  1  ce.  . 

9      — 

0  000 

0000 

896 

532 

246 

V  1  ce.  . 

9      — 

5  680 

6100 

134  040 

16320 

11236 

Si  on  laisse  vivre  le  lapin  injecté  avec  le  bacille  A  pendant  nn  temps 
suffisamment  long,  non  seulement  le  sang  mais  tous  les  organes  restent 
stériles.  Il  n'en  est  plus  de  même  pour  le  bacille  Y:  après  18  heures, 
un  lapin  inoculé  avec  ce  bacille  succombe,  et  son  sang  comme  tous  ses 
organes  sont  une  véritable  culture  de  colibacilles. 

Exp.  III.  —  Elle  comprend  2  lapins  inoculés,  Tun  avec  A,  l'autre 
avec  V.  Tous  deux  sont  sacrifiés  après  18  heures.  Le  lapin  V  est  mourant. 


NATURB 
DU  MICRODB 

TKMP8 

écoulé 
depuis  riDJ. 

SARQ 

SANG 
DC  POIB 

POIB 

RATB 

MOBLLB 

A  1  ce.  . 
V  1  ce.  . 

18  heures. 
18    — 

0  000 
innomb. 

0000 
innombr. 

0  000 
innomb. 

0000 
innombr. 

0000 
innombr. 

Les  conclusions  qui  se  dégagent  de  ces  expériences  et 
d'autres  semblables  sont  les  suivantes  : 

Le  sang  des  lapins  parvient  à  se  débarrasser  complètement 
des  bacilles  A  y  mais  cette  opération  ne  se  fait  pas  aussi  ra- 
pidement qxiCon  aurait  pu  le  croire  diaprés  les  expériences  de 
Werigo  et  de  Wyssokowitsch.  Après  2  heures  y  il  n'est  pas 
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rare  de  trouver  encore  des  microbes.  Ils  finissent  néanmoins 
totÂS  par  disparattre.  Le  sang  ne  parvient  jamais  à  se  débar- 
rasser entièrement  des  bacilles  V,  Ceux-ci  se  déposent,  en 
vérité,  dans  les  organes  en  grande  quantité^  mais  il  en  reste 
toujours  un  bon  nombre  en  circulation. 

Plus  on  s'éloigne  du  moment  de  Tinjection,  plus  les  ba- 
cilles A  deviennent  rares  dans  les  organes^  et  comme  on  Ta 
vu  dans  la  dernière  expérience,  ils  finissent  par  y  dispa- 
raître totalement.  Au  contraire,  dans  ces  mêmes  organes, 
les  bacilles  V  commencent  par  diminuer,  mais  une  véritable 
puUuIation  intra-parenchymateuse  reprend  bientôt  et  la  gé* 
néralisation  s'accentue  de  plus  en  plus  jusqu'à  la  mort. 

Un  fait  qui  nous  a  frappé  dans  les  expériences  précé- 
dentes est  le  suivant  :  le  sang  du  foie  n'est  pas  beaucoup 
plus  riche  en  bacilles  que  celui  des  vaisseaux  axillaires. 

En  effet,  ces  deux  sangs  nous  ont  fourni  les  chiffres  sui- 
vants relatés  dans  les  tableaux  précédents  : 


TEMPS   KCOULK 

depuis  rinjectioo. 

8ANO 

SÀNQ  DU  FOIS 

KOIB 

2  heures 

850 

1120 

111  02& 

3     —       

5  814 

8  568 

119  440 

4      -       

510 

685 

52160 

5               

1620 

1850 

195  552 

6      —       

3  510 

3  868 

28  580 

9      —       

5  680 

6100 

134  040 

Si  nous  comparons  à  ces  chiffres  ceux  fournis  par  le  foie 
et  qu'il  faut  multiplier  par  2,  puisque  nous  employons  moi- 
tié moins  de  foie  que  de  sang,  nous  constatons  que  la 
grande  majorité  des  bacilles  ne  se  trouvent  pas  dans  le  sang 
du  foie,  mais  dans  le  tissu  lui-même. 

Pour  mettre  ce  fait  mieux  en  évidence,  nous  avons  com- 
paré entre  eux  des  fragments  de  foie  comme  tels  avec  des 
fragments  rendus  exsangues  par  des  lavages  intra-vascu- 

laires. 

Voici  comment  nous  procédions  :  après  avoir  ouvert  la 


562 


A.    LEMAIRB. 


cavité  abdominale,  nous  lions  au  moyen  d'un  fil  fort  un 
des  lobes  du  foie  près  de  sa  base.  La  constriction  doit  être 
assez  forte  pour  empêcher  le  liquide  de  Tinjection  de  péné- 
trer dans  cette  partie.  Nous  plaçons  ensuite  une  canule  dans 
la  veine  porte  près  de  son  entrée  dans  le  foie  et  nous  injec- 
tons de  Teau  salée  physiologique  chauffée  à  38<^.  Dès  les 
premières  injections,  on  voit  les  parties  du  foie  non  liées 
fortement  pâlir  et  perdre  bientôt  toute  nuance  de  sang.  Afin 
de  permettre  l'écoulement  de  ce  dernier,  une  incision  est 
pratiquée  sur  la  veine  cave  dans  son  trajet  intra-thoracique. 
Les  premières  portions  qui  s'écoulent  sont  fortement  colo- 
rées par  le  sang,  mais  deviennent  finalement  incolores  et 
transparentes. 

Nous  détachons  alors  deux  carrés  de  substance,  l'un  dans 
la  partie  lavée,  l'autre  dans  la  partie  liée,  restée  rouge  et 
nous  les  traitons  comme  nous  l'avons  indiqué  plus  haut. 

Les  carrés  ont,  comme  les  précédents,  5  millimètres  de 
côté  sur  2  millimètres  d'épaisseur. 

Exp.  IV.  —  Un  lapin  reçoit  i  cm.  cube  d'un  bouillon  du  microbe  A 
et  est  tué  après  2  heures.  Le  sang  n'est  pas  encore  complètement 
débarrassé  des  bacilles.  Le  saog  du  foie  provient  du  lobe  ligaturé. 


Lapin  tué  après 
2  heures  .  .  . 

8AI70 

■AIfO 
DU  POIS 

FOIS   LAVB 

POIB 
MON  LàVB 

BATB 

MOBLLB 

52 

68 

9  218 

10144 

2  376 

1780 

Exp.  V.  —  Cette  expérience  est  en  tout  point  semblable  à  la  précé- 
dente. 


Lapin  tué  après 
2  heures  .  .  . 

BAZCO 

SÀNO 
DU    POIB 

POIB   LÀVé 

POIB 
NON  LAVÉ 

RATB 

MORI.T.R 

32 

36 

22  050 

20  300 

4  824 

4  424 

L'expérience  suivante  se  distingue  par  la  haute  dose 
injectée  :  5  cm.  cubes.  Malgré  le  grand  nombre  de  microbes 
le  sang  est  aseptisé  après  2  heures. 
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Exp.  VI.  —  Un  lapin  reçoit  dans  le  sang  5  cm.  cubes  d'un  bouillon 
du  microbe  â  et  est  sacrifié  après  2  heures. 


Lapin  tué  après 
2  heures  .  .  . 

SANG 

8AN0 
DU    FOIS 

FOIS    XAVé 

FOIS 
KON  ULvé 

RATB 

UOKLUt 

0  000 

0  000 

104  832 

106  056 

21798 

n653 

Ces  expériences  montrent  d'une  façon  frappante  que  les 
bacilles  ne  sont  pas  simplement  accumulés  dans  les  vaisseaux 
du  foicy  par  exemple  grâce  à  la  lenteur  de  la  circulation^ 
mais  qu'ils  adhèrent  si  fortement  à  la  substance  de  cet  orgmie 
qu'un  lavage  énergique  et  prolongé  ne  parvient  pas  à  les 
entraîner. 

Cette  fixation  s'opère  très  rapidement. 

Exp.  VU.  —  Injection  de  3  cm.  cubes  d'un  bouillon  du  bacille  A. 
Le  lapin  est  sacrifié  5  minutes  après  la  fin  de  l'injection. 


Lapin  tué  5  minutes 
après  rinjection. . 


8AN0 


8120 


POU    LAVà 


201 403 


FOIS  KON  LAVB 


192328 


Exp.  VIII.  —  Injection  de  3  cm.  cubes  d'un  bouillon  A,  le  lapin  est 
tué  une  demi-heure  après  l'injection. 


Lapin  tué  1/2  hem% 
après  l'injection.  . 

SANa 

FOIS    LAVà 

POU  KON  LAVÉ 

3018 

234  384 

230  018 

En  somme  le  foie  lavé  est  aussi  riche  en  microbes  que  le 
foie  rouge.  Il  est  vrai  que  dans  les  expériences  4  et  6  les 
tableaux  indiquent  un  peu  plus  de  microbes  dans  les  foies 
non  lavés,  mais  le  contraire  s'observe  dans  les  expériences  5, 
7  et  8.  Ces  oscillations  n'ont  aucune  valeur  et  restent  dans 
les  limites  d'erreurs  inévitables  et  d'ailleurs  sans  importance. 

Pénétrons  plus  avant  dans  le  problème  et  demandons- 
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nous  OÙ  les  microbes  vont  se  loger.  Gomme  nous  l'avons 
exposé  précédemment,  d'après  Werîgo,  une  partie  des  micro- 
bes que  Ton  injecte  dans  le  sang  est  prise  par  les  leucocytes 
qui  vont  se  loger  avec  leur  proie  dans  les  vaisseaux  hépa- 
tiques. 

Cette  éventualité  se  réalise-t-elle  pour  nos  colibacilles  ?" 

Nous  sommes  convaincu  que  non.  Diaprés  nous,  les  leu- 
cocytes n'englobent  pas  nos  colibacilles  et  c'est  précisément 
ce  fait  qui  donne  à  notre  étude  son  intérêt  particulier. 

Nous  venons  de  dire  que  les  leucocytes  ne  prennent  pas 
nos  colibacilles.  Nous  avons  pour  cela  de  nombreuses  rai- 
sons : 

l^  Nous  avons  fait  dans  le  péritoine  du  cobaye  et  du 
lapin  de  nombreuses  injections  de  nos  bacilles  A  et  V;  puis 
à  des  intervalles  variables  nous  faisions  la  ponction  de 
l'abdomen  avec  un  tube  en  verre  mince,  effilé. 

Notre  but  était  de  voir  comment  se  comportaient,  vis-à- 
vis  de  nos  deux  variétés,  les  leucocytes  attirés  par  l'injec- 
tion dans  la  cavité  péritonéale. 

Nous  nous  attendions  à  voir  les  bacilles  A  phagocytés- 
énergiquement  et  les  bacilles  V  abandonnés  complètement  à 
leur  sort.  C'était  la  conclusion  que  nous  faisait  entrevoir 
le  travail  de  Marchand'  sur  la  phagocytose  des  streptocoques 
atténués  et  virulents. 

Quel  ne  fut  pas  notre  étonnement  de  constater  que  les  ba- 
cilles A  comme  les  bacilles  V  étaient  fun  et  l'autre  délaissés 
par  les  leucocytes; 

2"^  Les  mêmes  organismes  inoculés  sous  la  peau  de 
l'oreille  furent  l'objet  d'une  indifférence  de  la  part  des  leu- 
cocytes, qui,  elle  non  plus,  ne  concordait  pas  avec  Técart 
énorme  de  la  virulence  ; 

3^  Nous  avons  soigneusement  examiné  au  microscope  le 
sang  du  foie  après  coloration  au  bleu  de  méthylène.  Le  sang 
a  été  recueilli  depuis  quelques  minutes  jusqu'à  plusieurs 
heures  après  l'injection.  L'examen  se  faisait  à  l'objectif  à 
immersion  dans  l'huile  1/18. 

Nous  avions  soin  d'étaler  le  sang  en  couche  très  mince • 

•   i.  Marchand,  Arch.  de  méd.  expér,,  1898. 
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Les  leucocytes  étaient  très  nombreux.  Nous  avons  examiné 
de  la  sorte  des  milliers  de  leucocytes  et  nous  n!en  avons 
trouvé  en  tout  qu'un  seul  renfermant  quatre  bacilles. 

Nous  avons  examiné  de  même  le  liquide  de  lavage  du 
foie  et  le  foie  lui-même  écrasé  (opération  qui  laisse  les  leuco- 
cytes intacts  quand  elle  est  faite  avec  un  peu  de  soin). 

Dans  ces  préparations  les  leucocytes  pseudo-éosinophiles 
qui  sont  en  somme  ceux  qui  se  chargent  des  microbes, 
étaient  bien  reconnaissables  à  leurs  granulations  particu- 
lières colorées  en  bleu  par  le  violet  de  méthyle.  Mais  nos 
recherches  ont  été  également  vaines  ; 

4°  Nous  avons  enfin  durci  des  morceaux  de  foie  dans 
Talcool  absolu  et  fait  des  coupes  que  nous  avons  colorées  au 
bleu  de  méthylène.  Jamais  nous  n'avons  trouvé  une  trace  de 
phagocytose  leucocytaire. 

Les  leucocytes  étaient  pourtant  bien  reconnaissables  à 
leur  noyau  et  à  leur  forme  ronde.  Par  contre,  nous  avons 
retrouvé  nos  colibacilles  dans  les  cellules  endothéliales  sail- 
lantes et  munies  des  prolongements  fins  décrits  par  Werigo. 

Nos  coupes  ne  laissent  aucun  doute  à  cet  égard. 

Quelque  soit  le  temps  écoulé  depuis  rinjection,les  mêmes 
phénomènes  se  sont  toujours  reproduits  :  dunepart^  absence 
totale  de  phagocytose  de  la  part  des  leucocytes;  diantre  part^ 
phagocytose  constante  et  énergique  de  la  part  des  cellules 
endothéliales  des  capillaires  hépatiques. 

Il  faut  donc  admettre  que  les  bacilles  Â  et  V  sont  pris 
directement  par  les  cellules  endothéliales  sans  passer  par  le 
corps  des  globules  blancs. 

C'est  du  reste  la  seule  interprétation  s'accordant  avec  le 
résultat  de  nos  expériences  faites  sur  les  foies  lavés. 
.  Si  un  nombre  notable  de  bacilles  se  trouvaient  dans  les 
leucocytes,  le  lavage  qui  entraine  le  plus  grand  nombre  de 
ces  éléments,  comme  nous  nous  en  sommes  convaincu  par 
l'examen  des  coupes,  aurait  amené  un  écart  considérable 
entre  les  chiffres  des  microbes  contenus  dans  les  foies  lavés 
et  ceux  renfermés  dans  les  foies  non  lavés. 

Notons  enfin  que  les  microbes  V  aussi  bieji  que  les  mi- 
crobes A  sont  pris  par  les  cellules  endothéliales*  Ces  cellule^ 
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.  3  autres  lapins  reçoivent  la  même  quantité  de  microbes  après  injec- 
tion préalable  de  3  cm.  cubes  de  sérum  de  chien. 

Nous  avons  ainsi  deux  séries  de  trois  animaux;  un  lapin  de  chaque 
série  est  abandonné  à  lui-môme  et  sert  de  témoin. 

Le  témoin  des  lapins  non  immunisés  meurt  après  22  heures  avec 
gfénéralisation;  le  témoin  des  lapins  immunisés  reste  eu  vie. 

Des  4  lapins  restants,  nous  en  tuons  un  de  chaque  série  respectivement 
après  2  et  4  h^.ures. 


Lapins  immunisés  et  sacri- 
fiés : 

après  2  heures 

après  4      —       

Lapins  non  immunisés  et 
sacrifiés  : 

après  2  heures 

après  4      —       


SANG 


0  000 
0  000 


542 

418 


BAKO 
DU    FOIB 


0  000 
0  000 


587 
436 


FOIK 


9  248 
1880 


5128i 
42C18 


RATB 


2  918 

00  000 


10  854 
1806 


M08LLB 


1512 

0  000 


3  648 
1521 


Témoin  immunisé,  laissé  en  vie,  l'animal  guérit. 

Témoin  non  immunisé,  lanimal meurt  en  22  heures  avec  généralisation. 


Ces  deux  expériences  (nous  pourrions  en  citer  d'autres) 
montrent  que  sous  l-influence  du  sérum  les  conséquences 
de  rinfection  sont  considérablement  modifiées.  L*i  sang 
parvient  à  s'aseptiser  complètement,  il  en  est  de  même  de  la 
rate  et  de  la  moelle.  Dans  le  foie  il  restait  encore  des  microbes 
chez  nos  derniers  lapins,  mais  ils  étaient  peu  nombreux,  et 
il  n'est  pas  douteux  qu'ils  eussent  subi  la  destruction  totale 
si  les  animaux  avaient  été  sacrifiés  un  peu  plus  tard. 

En  effet,  tous  nos  témoins  immunisés  avec  du  sérum  ont 
survécu. 

En  résumé,  sous  Tinfluence  du  sérum  notre  bacille  V  se 
comporte  comme  le  microbe  A. 

Ce  changement  est-il  dû  à  une  activité  plus  grande  des 
cellules  endothéliales  ou  à  une  participation  des  leucocytes 
rendue  possible  par  le  sérum? 

C'est  évidemment  à  l'examen  microscopique  de  nous 
renseigner.  Nous  avons  examiné,  avec. le ^  plus  gr$ind  soin  le 
sang  des  vaisseaux  hépatiques,. le  tissu  dufoie  après  écriase- 
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ment  et  le  môme  tissu  mis  en  coupe  fine  et  coloré  par  le 
bleu  de  méthylène. 

Dans  nos  préparations  très  claires,  nous  n'avons  pas 
trouvé  de  bacilles  dans  les  leucocytes,  pas  plus  que  chez  les 
lapins  qui  n'avaient  pas  reçu  de  sérum. 

L'absence  de  phagocytose  chez  les  animaux  immunisés 
par  le  sérum  est  du  reste  confirmée  par  les  expériences 
suivantes, 

Exp.  III.  —  Un  lapin  reçoit  dans  la  plèvre  3  cm.  cubes  de  séruio  » 
quantité  amplement  sufQsante  pour  immuniser  Tanimal  contre  4/iO  de 
cm.  cube  de  bacilles  V  injecté  une  demi-heure  après  dans  le  péritoine. 

Nous  faisons  des  ponctions  tous  les  quarts  d'heure  durant  2  heures. 
Le  liquide  ramené  montre  des  globules  blancs  mobiles,  bien  vivants,  et 
un  certain  nombre  de  microbes  libres.  Après  coloration  au  bleu  de 
méthylène,  nous  ne  trouvons  pas  tra,ce  de  phagocytose.  Ainsi  les  leuco- 
cytes du  lapin  qui  se  trouvaient  sous  Tiniluence  du  sérum  sont  demeurés 
inactifs  vis-à-vis  des  bacilles. 

Exp.  IV.  —  Deux  lapins  reçoivent  dans  le  péritoine  3  cm.  cubes  de 
sérum  anticolibacillaire  de  chien;  2  heures  après  ils  sont  inoculés  dans 
chaque  oreille  avec  1/2  cm.  cube  d'un  bouillon  du  bacille  V.  Deux 
autres  lapins,  non  immunisés  ceux-là,  sont  inoculés  avec  le  même 
organisme. 

A  chaque  série  de  lapins  nous  coupons  une  oreille  toutes  les  heures, 
et  examinons  soigneusement  le  liquide  de  l'œdème  qui  s*est  accumulé 
au  niveau  de  l'injection. 

Aucune  préparation  ne  nous  révèle  de  la  phagocytose. 

Les  bacilles  restent  libres. 

Ces  expériences  chez  les  lapins  immunisés  par  le  sérum 
de  chien  nous  montrent  une  action  directe  du  sérum  sur  les 
cellules  endothéliales  du  foie. 

Elles  nous  révèlent  ainsi  un  nouveau  côté  de  Tactivitédcs 
sénims.  Nous  savions  déjà  qu'ils  neutralisent  les  toxines, 
qu'ils  agglutinent  les  microbes,  qu'ils  modifient  l'activité 
des  leucocytes  ;  nous  savons  à  présent  qu'ils  étendent  leur 
action  à  d'autres  éléments  encore  :  les  cellules  endothéliales 
des  capillaires  hépatiques. 

En  terminant,  qu'il  nous  soit  permis  de  remercier  M.  le 
professeur  Denys  pour  les  conseils  qu'il  n'a  cessé  de  nous 
donner  au  cours  de  ces  expériences. 
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DE    LA   MYOCARDITE 
AU   COURS   DE   L'ENDOCARDITE   INFECTIEUSE 

UN    CAS   B'eNDO-MYOCARDITË    INFECTIEUSE 

AVEC    DÉGÉNÉRESCENCE    GRAISSEUSE    VRAIE    DU    MYOCARDE 

BACILLE  TRÈS  ANALOGUE  AU  FRIEDL£NDER 

DANS    LE    SANG    RECUEILLI    AYANT    LA    MORT 

PAR    MM. 

Etienne  JOSSERAN D  et  BONNET 

Hédecin  des  hôpitaux  de  Lyon.  Interne  des  hôpitaux  de  Lyon,  Préparateur 

adjoint  du  Cours  d'anatomie  pathologique. 


L'observation  que  nous  rapportons  ici  nous  a  paru  pré- 
senter^ outre  son  résultat  bactériologique,  un  intérêt  ana- 
tomo-pathologique  résultant  de  deux  faits  :  d'abord  la  rareté 
des  myocardites  aiguës  et  surtout  de  la  dégénérescence 
graisseuse  du  myocarde  au  cours  des  maladies  infectieuses 
en  général;  en  second  lieu,  le  silence  des  auteurs  et  la  pénu- 
rie des  examens  histologiques  relativement  au  rôle  des 
lésions  du  muscle  cardiaque  dans  révolution  des  accidents 
typho-asystoliques  de  l'endocardite  infectieuse. 

1 

L'affirmation  d'une  myocardite  aiguë  est  en  effet  injusti- 
fiable au  simple  examen  macroscopique,  et  le  microscope 
vient  souvent  l'infirmer.  Les  mentions  teinte  feuille  morte, 
pâleur  et  friabilité  du  tissu  ne  doivent  pas  suffire  en  Tes- 
pèce  :  même  dans  les  cas  où  ces  lésions  grossières  coïnci- 
dent avec  des  symptômes  cliniques  de  défaillance  cardiaque 
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bien  observés,  il  arrive  souvent  que  la  fibre  musculaire 
parait  avoir  son  aspect  et  sa  striation  normales,  et  qu'on  se 
demande  s'il  n'existe  pas  pour  elle  des  altérations  que  la 
technique  histologique  actuelle  est  impuissante  à  déceler. 
Les  lésions  vasculaires  et  conjonctives  sont  plus  faciles  à 
constater;  d'une  fréquence  considérable  dans  les  myocar- 
dites  chroniques  où  elles  sautent  à  l'œil  et  occupent  pour 
ainsi  dire  toute  la  scène,  elles  sont  encore  quelquefois  au 
premier  plan  dans  les  myocardites  aiguës  elles-mftmes, 
comme  Landouzy  et  Siredey  l'ont  montré  pour  la  fièvre  ty- 
phoïde, Rabot  et  Philippe  dans  la  diphthérie.  Les  altérations 
parenchymateuses,  par  contre,  comparativement  à  ce  qu'on 
voit  pour  d'autres  viscères,  le  rein  par  exemple,  sont  remar* 
quables  par  leur  rareté  :  et  pour  rares  qu'elles  soient  elles 
sont  pourtant  loin  d'être  univoques;  elles  revêtent  des 
aspects  multiples  quelquefois  difficiles  à  mettre  en  évidence, 
nécessitant  une  technique  histologique  délicate  et  une  des- 
cription minutieuse. 

De  là,  dans  les  traités  d'anatomie  pathologique,  ces 
énumérations  complexes,  où  le  contraste  est  saisissant  entre 
le  peu  de  fréquence  de  la  chose  et  la  singulière  richesse  de 
ses  variétés  :  tuméfaction  trouble,  nécrose,  dégénérescence 
vitreuse,  granuleuse,  granulo-graisseuse.  Et  encore,  ce 
tableau  histologique  où  les  mots  au  moins  nous  sont  fami- 
liers, ne  comprend-il  pas  dans  son  cadre  plusieurs  détails  par- 
ticuliers qu'on  retrouve  dans  les  cas  épars  publiés  au  cours 
de  ces  dernières  années.  C'est  ainsi  que  Weill  et  Barjon  *, 
puis  leur  élève  Bouchot  *  ont  décrit  au  cours  de  diverses  ma- 
ladies infectieuses  (rhumatisme,  érysipèle,  dothiénentérie) 
des  myocardites  avec  intégrité  du  tissu  conjonctif  et  des 
vaisseaux  et  consistant  uniquement  en  fines  lésions  de  la 
fibre  cardiaque  :  aspect  tubulé  de  la  fibre,  raréfaction  des 
fibrilles  élémentaires,  prolifération  du  protoplasma  péri- 
nucléaire,  noyaux  larges,  étalés  en  forme  de  dalles  {kei^plat- 
ten  d'Ehrlich).  C'est  ainsi  que  MoUard  et  Regaud  ^  étudiant  la 

1.  Weill  et  Barjon,  Arch,  de  méd.  expérim.^  1895,  et  /ter.  des  maladies  de 
Venfance,  1896. 

2.  Bouchot,  Thèse  de  Lyon,  1897. 

3.  MoLLARD  et  Regaud,  Annales  de  Vlnslitui  Pasteur ^  189'7. 
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myocardite  diphthéritique  expérimentale,  décrivent,  outre  le 
processus  hyperplasmique  cité  plus  haut,  une  vacuolisation 
de  la  fibre  musculaire  consistant  en  cavités  creusées  aux 
dépens  de  la  cellule  cardiaque  et  contenant  non  pas  de  la 
graisse,  mais  un  liquide  clair,  peu  albumineux. 

Mais  de  toutes  ces  lésions,  assez  rares,  nous  le  répétons, 
la  plus  rare  est  la  dégénérescence  graisseuse  vraie,  contrôlée 
par  la  réaction  de  Tacide  osmique.  Le  mot  est  souvent  pro- 
noncé, la  chose  n*est  pas  souvent  rencontrée,  les  aveux  des 
auteurs  qui  l'ont  recherchée  en  font  foi.  «  La  dégénéres- 
«  cence  graisseuse  des  cellules  myocardiques,  dit  LetuUe 
«  dans  son  Traité  (tanatomie  pathologique^  constitue  une 
c(  lésion  exceptionnelle  au  cours  des  maladies  aiguës,  et 
«  même  à  la  suite  de  Tinfection  streptococcique  puerpérale, 
«  (où  j'ai  pu  l'observer  plusieurs  fois)  après  les  ictères  grâ- 
ce ves  infectieux  ou  toxiques  comme  après  la  plupart  des 
«  autres  maladies  infectieuses,  la  dégénérescence  graisseuse 
«  des  faisceaux  cardiaques  est  extrêmement  rare.  Nous  ver- 
«  rons  qu'il  en  est  de  même  pour  les  différentes  cachexies 
«  chroniques.  Parfois  cependant  on  pourra  rencontrer  au- 
cc  dessous  d'un  foyer  de  péricardite  aiguë  ou  d'endocardite 
(c  aiguë  quelques  cellules  musculaires  en  voie  de  dégéné- 
«  rescence  graisseuse.  Néanmoins  cette  lésion  constitue  la 
«  grande  exception.  » 

C'est  là  un  aveu  qui  échappe  souvent  aux  anatomo- 
pathologistes  sincères  qui  interrogent  leurs  souvenirs  et  qui 
dressent  le  bilan  de  leurs  observations  personnelles.  Dans 
un  travail  que  nous  rapportons  plus  loin  en  détail,  Brault* 
constate  que,  depuis  plusieurs  années  que  son  attention  est 
attirée  sur  ce  point,  il  n'a  pu  recueillir  que  quatre  observa- 
tions démonstratives  de  myocardite  aiguë,  dont  deux  de 
dégénérescence  vitreuse  et  deux  de  dégénérescence  grais- 
seuse. 

Quant  aux  auteurs  qui  ont  recherché  de  propos  délibéré 
la  dégénérescence  graisseuse  et  qui  l'ont  rencontrée  d'une 
façon  plus  ou  moins  fréquente,  encore  faut-il  soumettre  leurs 

1.  Brault,  Bullet,  de  la  Société  Anat.,  1894. 
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travaux  au  contrôle  d'un  examen  critique  attentif;  la  plu- 
part n'ont  pas  utilisé  la  réaction  de  l'acide  osmique,  et  entre- 
mêlent dans  leurs  descriptions  les  termes  de  dégénérescence 
graisseuse,  granuleuse,  granulo-graisseuse,  sur  la  synonymie, 
les  rapports  ou  les  différences  desquels  ils  laissent  le  lec- 
teur  dans  une  incertitude  et  un  vague  peu  concluants. 
Schwemm  ^  a  examiné  tous  les  cœurs  des  sujets  morts  de 
diphthérie  à  l'hôpital  de  Gôttingen  pendant  l'hiver  1890  ; 
ces  cas  atteignent  le  nombre  de  treize  et  les  conclusions  sont 
que  les  dégénérescences  graisseuse  et  granuleuse  existaient 
toujours,  tantôt  légères,  tantôt  intenses.  Mais  l'auteur  ne 
donne  pas  la  technique  générale  qu'il  a  suivie,  et  dans  un 
seul  cas  (Observ.  VIII)  il  spécifie  qu'il  a  employé  le  contrôle 
de  l'acide  osmique  ;  la  dégénérescence  graisseuse  dans  cette 
observation  était  considérable,  colossale,  dit  Schwemm,  et 
répartie  (comme  dans  la  plupart  des  cas  observés)  par  pla- 
ques disséminées.  Nous  ferons  remarquer  pourtant  que  cette 
altération  de  la  fibre  cardiaque  n'était  pas  accompagnée  de 
lésions  inflammatoires,  soit  parenchymateuses  soit  intersti- 
tielles, et  que  la  description  de  l'auteur  donne  l'impression 
d'une  dégénérescence  par  intoxication  générale  plutôt  que 
d'une  myocardite  ;  les  reins,  en  effet,  présentaient  des  altéra- 
tions de  même  ordre  et  l'enfant  avait  eu  de  fréquentes  hémor- 
rhagies  nasales  et  buccales  qui  ont  bien  pu  avoir  leur  part 
d'influence  stéatosante  sur  la  cellule  musculaire.  Quant  aux 
autres  cas,  bien  moins  accentués,  l'auteur  nous  avertit  qu'il 
emploie  le  terme  de  dégénérescence  graisseuse  pour  les  pièces 
fraîches  et  celui  de  dégénérescence  granuleuse  pour  les  piè- 
ces durcies,  estimant  d'ailleurs  que  cette  dernière  lésion  n'est 
que  la  première  modifiée  par  les  réactifs  durcissants.  On 
comprend  le  vague  et  la  suspicion,  surtout  en  l'absence  de 
l'emploi  de  l'acide  osmique,  dont  ces  prémisses  d'une  légiti- 
mité douteuse  entachent  d'avance  les  descriptions  histologi- 
quesqui  suivent.  Nous  trouvons  la  réfutation  de  cette  filiation 
admise  par  Schwemm  dans  un  mémoire  de  Cari  Gœbel  *. 

1.  ScHWBMM,  Ueber  die  Verftndeningen  des  Herzmuskels  bei  Rachendiph- 
thcrie  {Virchow^s  Arch.,  Bd  121,  1890). 

2.  Garl  Goebbl,  Beitrag  zur  fettigen  Degeneration  des  Herzens  (Çentralbl. 
f,  allg.  Pathol.y  sept.  1893). 
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Ce  travail  ne  vise  pas  d'ailleurs  la  question  des  myocar- 
cardites  au  cours  des  maladies  infectieuses,  puisque  les 
58  cœurs  examinés  par  l'auteur  appartiennent  à  des  lésions 
valvulaii'es,  de  l'emphysème,  des  dilatations  bronchiques, 
des  cancers  du  pylore  et  du  rectum,  des  néphrites,  des 
intoxications  phosphorées,  des  brûlures  généralisées,  etc.  ; 
mais  dans  cette  étude  sur  la  pathogénie  de  la  dégénérescence 
graisseuse  du  myocarde,  considérée  au  point  de  vue  de  la 
pathologie  générale,  Garl  Gœbel  réfute  les  idées  et  la  nomen- 
clature de  Schwemm.  «  Plusieurs  auteurs,  dit-il,  parlent 
«  d'une  dégénérescence  granuleuse.  Nous  devons  considérer 
«  les  phénomènes  sur  des  préparations  fraîches  et  sur  des 
«  préparations  durcies.  Sur  les  pièces  fraîches  je  n'ai  jamais 
«  vu  quelque  chose  que  je  puisse  considérer  comme  de  la 
«  dégénérescence  granuleuse.  Mais  même  sur  les  pièces 
«  durcies,  je  n'ai  pu  reconnaître  avec  certitude  ce  que 
«  Schwemm  désigne  comme  dégénérescence  granuleuse  et 
«  qu'il  considère  comme  un  résidu  de  ce  qu'était  la  dégéné- 
«  rescence  graisseuse  à  l'état  frais.  Même  dans  des  cœurs 
«  qui  étaient  totalement  stéatosés,  dont  les  coupes  fraîches 
«  ne  laissaient  rien  voir  de  la  structure  normale,  mais  seu- 
«  lement  des  gouttelettes  graisseuses  à  côté  les  unes  des 
«  autres,  toute  trace  de  dégénérescence  graisseuse  disparait 
c(  par  les  liquides  usuels  de  durcissement  (alcool,  MuUer)... 
«  Certainement  les  fibres  musculaires  du  cœur  durcies 
«  présentent  souvent,  surtout  dans  les  préparations  à  la 
«  glycérine,  un  aspect  granuleux  particulier,  mais  je  suis 
«  enclin  à  rapporter  cela  à  une  action  des  réactifs  plutôt 
a  qu'à  une  altération  vitale,  sans  cependant  vouloir  donner 
«  sur  ce  point  un  jugement  définitif.  »  Intéressante  critique, 
précieuse  leçon  de  scepticisme  que  cette  discussion  entre 
deux  auteurs  de  mémoires  importants,  dont  l'un  affirme  la 
transfoi*mation  de  la  stéatose  en  dégénérescence  granuleuse 
sous  l'influence  des  réactifs  durcissants  et  admet  l'équiva- 
lence des  deux  lésions,  tandis  que  Tautre  dénie  à  ces  réactifs 
une  action  semblable,  en  leur  en  attribuant  une  autre  plus 
radicale  et  plus  extraordinaire  encore  ;  et  n'avions-nous  pas 
raison  de  dire  plus  haut  que  le  mot  nous  est  plus  familier 
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que  la  chose  et  que  nous  devons  demander  à  chaque  obser- 
vation des  garanties  qui  malheureusement  font  le  plus  sou- 
vent défaut.  Le  travail  de  Scagliosi^  basé  sur  l'examen  de 
6  cœurs  diphtériques  est  aussi  peu  probant  :  l'auteur  y  parle 
aussi  de  dégénérescence  graisseuse  à  l'état  frais,  granuleuse 
sur  les  pièces  durcies,  le  tout  sans  emploi  de  l'acide  osmi- 
que.  Il  se  dégage  évidemment  du  dépouillement  de  toutes 
ces  publications  une  sensation  de  vague  et  de  confusion  à 
laquelle  KrehP  a  voulu  se  soustraire  en  procédant  par 
dosage  chimique  qu'il  prétend  plus  exact  que  l'histologie  :  il 
a  trouvé  par  cette  méthode  une  augmentation  de  la  graisse 
dans  l'intoxication  phosphorée  et  quelques  anémies  graves, 
pas  d'augmentation  dans  les  lésions  valvulaires  et  les  myo- 
cardites  chroniques,  pas  ou  peu  dans  les  maladies  infec- 
tieuses. 

Nous  pouvons  en  somme  conclure  que  la  stéatose  infec- 
tieuse du  myocarde  est  remarquablement  rare,  et  l'observa- 
tion que  nous  publions  plus  loin  présente  à  ce  point  de  vue 
un  certain  intérêt.  Il  nous  reste  maintenant  à  examiner 
rimportance  qu'elle  peut  avoir  aussi  au  point  de  vue  de  la 
question  mal  étudiée  jusqu'ici  de  l'état  du  myocarde  au 
cours  de  l'endocardite  infectieuse. 


II 

Sur  ce  chapitre,  il  semble  à  première  réflexion  que  les 
documents  histologiques  ne  doivent  pas  faire  défaut,  tant  la 
lésion  du  myocarde  peut  être  logiquement  soupçonnée. 
Voilà  en  effet  une  maladie  infectieuse  au  premier  chef,  d'al- 
lure typhique  ou  septicémique,  et  dont,  par  surcroît,  la  loca- 
lisation primitive  est  juxtaposée  au  myocarde  :  conditions 
générales  et  conditions  locales,  tout  conspire  pour  que  le 
muscle  cardiaque  soit  intéressé,  et  si  la  myocardite  infec- 
tieuse a  des  chances  de  réalisation,  ce  doit  être  a  priori  dans 
cette  affection.  Nous  allons  voir  pourtant  que  les  observa- 

1.  ScAOLiosT,  Virchow*8  Arch.j  1896. 

2.  Rrbhl,  Deutsch.  Arch.  fUr  klinische  Med.^  Bd  51.  Analysé  in    Central- 
hlatt,  1894. 
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tions  à  l'appui  sont  bien  plus  rares  qu'on  n'aurait  pu  le 
supposer. 

11  nous  faut  évidemment,  dans  cette  appréciation,  faire 
une  place  à  part  aux  foyers  de  myocardite  suppurée,  qui 
sont  connus  et  bien  décrits.  Lancereaux  ^  signale  leur  fré- 
quence relative  et  cite  à  l'appui  les  témoignages  déjà  anciens 
de  Hope,  Gazenave,  Graigie,  Lemaire,  Murcbison,  Laking. 
Plus  près  de  nous,  mentionnons  entre  autres  les  observa- 
tions de  Martin'  (blennorrhagie,  endocardite  ulcéreuse, 
abcès  du  myocarde  renfermant  le  gonocoque)  et  de  Gouncil- 
man^  Mais  si  nous  nous  en  tenons  aux  cas  de  myocardite 
non  suppurée,  nous  voyons  que  les  auteurs  classiques  sont 
fort  peu  catégoriques  à  ce  sujet.  La  tbèse  de  Lion  ^  ne  con- 
tient qu'un  cas  d'examen  bistologique  du  myocarde,  c'est 
l'observation  IX  :  «  Le  muscle  cardiaque,  dit-on  simplement,. 
a  a  subi  par  places  la  dégénérescence  graisseuse,  par  places 
((  l'atrophie  vraie,  par  places  l'atrophie  avec  prolifération 
u  nucléaire  et  processus  scléreux.  »  Le  livre  plus  récent  de 
Martha^  n'est  pas  plus  explicite,  nous  n'y  trouvons  que  les- 
lignes  suivantes  :  «  Le  tissu  musculaire,  dans  certains  cas, 
«  s'enflamme  également,  la  myocardite  étant  soit  primitive, 
«  soit  consécutive  à  la  phlegmasie  séreuse.  »  Eichhorst  au. 
contraire  est  absolument  affirmatif  :  «  La  dégénérescence 
«  graisseuse,  dit- il  dans  son  Traité  de  pathologie  interne^  est 
«  très  marquée  sur  le  myocarde;  on  y  trouve  dans  bien  des 
«  cas  la  cause  prochaine  de  la  mort.  On  peut  observer  aussi 
«  la  dégénérescence  cireuse.  D'autres  fois  on  trouve  le 
«  muscle  cardiaque  absolument  intact,  mais  cela  n'arrive 
«  que  dans  les  cas  où  l'affection  a  évolué  très  rapidement,  h 
Remarquons  d'ailleurs  que  cette  opinion  est  simplement 
énoncée,  sans  rappel  ni  citation  d'aucun  examen  bistologique 
à  l'appui. 

Si  nous  passons  aux  monographies  spéciales,  aux  thèses 
inaugurales  de  ces  dernières  années,  nous  voyons  également 

1.  Traité  fVAnat,  path, 

2.  Martin,  Revue  méd,  de  la  Suisse  Romande ,  1892. 

3.  Amerle,  Joum.  of  med.  Sc^  1893. 

'   4-.  Lion,  Essai  sur  la  nature  des  endocardites  infect,  (thèse  de  Paris,  1890). 
5.  Martua,  Des  endocardites  aiguës  (collection  Charcot-Deboye). 
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que  robservation  du  myocarde  ne  tente  pas  la  curiosité  des 
auteurs.  La  thèse  de  Hugonnet'  est  muette  à  cet  endroit; 
dans  celle  de  Pineau*  on  ne  rencontre  qu'un  examen,  et  il 
est  négatif:  celle  d'Aublé'  ne  renferme  qu'un  cas,  révélant 
un  certain  degré  de  sclérose  dans  le  myocarde;  enfin  celle 
de  Godonnèche*  ne  présente  aucune  recherche  à  ce  sujet. 
Disons  pourtant  qu'il  est  remarquable,  en  opposition  avec 
t;ette  lacune  des  thèses  tout  à  fait  récentes,  de  rencontrer 
iians  le  travail  inaugural  de  Caubet%  4atant  de  près  de 
30  ans,  deux  observations  assez  importantes.  L*une,  due  à 
Hayem  et  Duguet,  remonte  à  4865  :  on  y  note  Taspect  pâle^ 
mou,  friable  du  myocarde,  et,  au  point  de  vue  histologique, 
des  granulations  graisseuses  occupant,  dit-on,  une  partie  ou 
la  totalité  de  l'épaisseur  des  éléments  musculaires  ;  en  outre, 
une  infiltration  interfibrillaire  de  petites  cellules,  réunies 
par  une  substance  amorphe  très  granuleuse. 

La  coloration  jaune,  disent  les  auteurs,  parait  due  à  des 
granulations  fines  et  abondantes. 

La  seconde  observation  provient  du  service  de  Laboul- 
î)èn«  qui  la  rapporte,  d'ailleurs,  dans  son  Traité  d'anatomie 
pathologique. 

L'examen  histologique,  fait  par  Malassez  dans  le  labora- 
Jtoirc  de  Ranvier,  est  ainsi  conçu  :  «  Le  tissu  cardiaque  n'est 
<t  pas  sain.  On  constate  une  dégénérescence  graisseuse  des 
«  fibres  du  myocarde.  Cette  altération  est  disséminée  sur 
«  différents  points,  elle  est  surtout  bien  marquée  au  niveau 
«  des  parties  pâles  qui  constituent  les  marbrures  de  la  sur- 
.«  faee  interne  du  ventricule  gauche.  La  striation  des  fibres 
•«  a  disparu;  elle  est  remplacée  par  un  état  granuleux  très 
«  manifeste.  Les  fibrilles  sont  atteintes  tantôt  par  groupes, 
'«  tantôt  isolément,    et  dans   une   portion  plus  ou   moins 

«  grande  de  leur  largeur.  » 

•  <         • 

i.  Ik'GoxxBt,  L'endocard;  infect,  d'origine  puerjp'éràle  (thèse  de  Paris,  1893). 
-  2.  Pineau,  Variétés  cliniques  et  patliogénie  des'endoc.  infect,  (thèse  de 
Paris,  1893). 

3.  ÂUBLÉ,  L'endocardite  pneumonique  (thèse  de  Paris,  1893). 

4.  Godonnèche,  Contribut.  à  l'étude  des  endoc.  infect;  (thèse  de  Paris, 
1893).  ■         •  • 

5.  Caubet,  Des  affections  ulcéreuses  •  du  cœur  dans  'les  maladies  graves 
(thèse  de  Paris,  1872).  ... 
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Restent  maintenant  les  observations  éparses  dans  les 
recueils  périodiques.  Ici  encore  nous  trouverons  peu  à 
glaner.  His  ^  a  vu  dans  un  cas  le  tissu  musculaire  normal, 
sauf  quelques  noyaux  prolifères  et  quelques  amas  cellulaires 
dans  la  paroi  ventriculaire  et  dans  les  piliers.  Leyden' 
signale  dans  le  voisinage  des  lésions  endocardiques  quelques 
fibres  musculaires  nécrosées.  Enfin  Tbayer  et  Blumer'  con- 
statent simplement  dans  un  cas,  sur  des  coupes  de  myo- 
carde à  l'état  frais,  après  congélation,  que  le  muscle  montre 
«  une  dégénérescence  graisseuse  assez  étendue  ».  Mais  deux 
observations  surtout  émergent  au  milieu  de  ces  mentions 
plus  ou  moins  vagues  ou  laconiques  ;  elles  appartiennent  à 
Brault  et  méritent  par  leur  importance  d'être  rapportées  ici 
in  extenso  *. 

Observation  I.  —  Jeuae  fille  de  20  ans,  ayant  eu  2  ans  auparavant 
une  attaque  de  rhumatisme  articulaire  avec  manifestations  cardiaques. 
A  partir  de  cette  époque,  mais  à  d'assez  longs  intervalles,  elle  fut  prise 
d*accès  d'étouffement.  Bientôt  elle  entrait  à  l'hôpital,  présentant  des 
phénomènes  d'asjstolie  très  marquée.  On  entendait  nettement  un  souf- 
fle au  premier  temps  à  la  pointe  et  un  roulement  présystolique.  Les 
hruits  du  cœur,  d'ai)ord  assez  nets,  s'assourdirent  au  point  qu'on  ne 
percevait  plus  de  sou  distinct,  mais  une  sorte  de  bruissement  et  de 
remous  très  confus. 

Le  pouls  devint  faible,  petit,  inégal,  en  même  temps  que  précipité. 
La  dyspnée  était  extrême  ;  les  lèvres,  les  extrémités  étaient  froides  et 
cyanosées;  après  25  jours  de  lutte  et  une  agonie  très  cruelle,  la  mort 
survenait. 

A  l'autopsie,  on  trouva  le  ventricule  gauche  très  dilaté.  L'orifice 
mitral  avait  à  peu  près  10  centimètres  de  circonférence,  mais  ses  bords 
étaient  indurés,  rugueux,  avec  petites  végétations  sessiles.  Les  tendons 
du  pilier  postérieur  étaient  épaissis  et  diminués  de  longueur.  Il  existait 
une  plaque  assez  étendue  d'endocardite  récente  au-dessous  des  val- 
vules sigmoîdes  et  de  la  valvule  mitrale,  empiétant  sur  le  ventricule. 
L'orifice  aorlique  était  rétréci. 

Après  section  du  ventricule  gauche,  la  paroi  cardiaque  apparaît 
mouchetée,  bigarrée.  La  teinte  générale  du  cœur  est  normale,  mais 
sur  le  fond  rouge  brun  se  détachent  un  grand  nombre  de  petites  ma- 

1.  Berlin,  klin,  Woch.y  i892. 

2.  Deutsch.  med.  Woch.,  1893. 

3.  Archives  de  méd.  expérim,,  1895. 

4.  Bullet.  de  la  Société  anatamique,  1894» 


MYOCARDITE  AU  COURS  DE  l'ENDOCARDITE  INFECTIEUSE.  579 

cttles  blanc  gris&tre  ou  blanc  jaunâtre  à  contours  très  nets,  de  dimen- 
sions à  peu  près  égales,  mais  de  formes  variables.  On  peut  comparer 
l'aspect  offert  par  le  cœur  en  cette  circonstance  à  la  disposition  que 
présente  le  foie  lorsque  le  centre  du  lobule  est  rougefttre  et  la  péri- 
phérie jaune  clair.  L'alternance  de  deux  teintes  doit,  lorsqu'elle  existe, 
attirer  l'attention. 

Les  taches  et  les  mouchetures  étaient  appréciables  sur  toute  l'é- 
tendue du  cœur,  sous  le  péricarde,  sous  l'endocarde,  au  niveau  du  ven- 
tricule gauche,  du  ventricule  droit  et  des  oreillettes.  Sur  les  piliers,  la 
lésion  était  très  facile  &  observer. 

Les  reins  étaient  mous,  la  substance  corticale  jaunâtre;  le  foie  ne 
présentait  pas  les  lésions  avancées  du  foie  cardiaque. 

Obs.  il  —  La  seconde  observation  nous  a  été  communiquée  par 
M.  Barth.  Il  s'agissait  d'une  jeune  femme  qui  était  entrée  &  l'hôpital 
dans  un  état  désespéré,  et  qui  mourut  le  soir  même.  On  ne  put  obtenir 
que  des  renseignements  très  incomplets,  mais  cependant  en  tenant 
compte  de  la  marche  de  la  maladie  et  dessigoes  stéthoscopiqnes  perçus 
au  niveau  du  cœur,  on  posa  le  diagnostic  d'endocardite  infectieuse. 

A  l'autopsie,  on  trouva  l'une  des  sigmoïdes  perforée  ;  sur  les  bords 
de  la  perforation  était  adhérente  une  grosse  végétation  friable.  Immé- 
diatement au-dessus  de  la  valvule  sigmoîde  se  voyait  une  ulcération 
profonde  donnant  accès  à  un  trajet  fistulenx  comblé  par  un  tissu  mol- 
lasse, se  prolongeant  dans  le  ventricule  droit  à  la  base  de  la  valvule 
tricuspide,  mais  sans  qu'il  y  eût  communication  véritable  entre  les 
deux  cœurs. 

En  dehors  de  ces  lésions  d'endocardite  ulcéreuse  et  végétante,  ce 
qu'il  y  avait  de  plus  net,  c'était  l'apparence  mouchetée  du  myocarde 
aussi  bien  au  niveau  de  la  paroi  ventriculaire  que  sur  les  piliers.  L'op- 
position de  teinte  était  beaucoup  plus  appréciable  sur  les  cotonnettes 
charnues  de  la  partie  interne  du  ventricule  et  sur  les  piliers  que  par- 
tout ailleurs. 

Mais  les  lésions  étaient  à  peine  visibles  sous  le  péricarde,  comme 
dans  le  fait  précédent,  le  foie,  mais  surtout  le  rein  blanc  jaunâtre,  pâle, 
présentaient  les  lésions  habituelles  aux  maladies  infectieuses. 

Dans  ces  deux  cas,  l'examen  microscopique  fournit  des 
résultats  identiques.  Les  points  blanc  jaunâtre  correspon- 
daient à  des  foyers  de  dégénérescence  graisseuse  de  la  fibre 
cardiaque  exactement  limitée  à  l'étendue  de  la  plaque.  Immé- 
diatement en  dehors,  les  segments  musculaires  présentaient 
leur  striation  normale.  D'ailleurs,  la  forme  générale  de  la 
fibre  était  conservée.  Ainsi,  sur  les  coupes  des  piliers  faites 
suivant  leur  longueur,  on  voyait  alternativement  des  fibres 
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chargées  de  graisse,  auxquelles  faisaient  suite  des  segments 
dont  la  striation  était  à  peu  près  régulière. 

Les  détails  de  cette  altération  ne  peuvent  être  convena- 
blement appréciés,  que  si  Ton  fait  agir  l'acide  osmique  soit 
directement,  soit  après  durcissement  de  la  pièce  dans  les 
bichromates.  Pour  quiconque  met  ce  procédé  en  pratique,  il 
est  évident  qu'il  donne  des  résultats  beaucoup  plus  précis 
que  ceux  obtenus  avec  les  autres  méthodes  d'examen. 

On  trouve  peu  de  cellules  lymphatiques  dans  les  espaces 
interfasciculaires,  les  vaisseaux  ne  paraissent  pas  lésés.  Sur 
les  coupes  longitudinales  ou  transversales  on  voit  que,  au 
niveau  de  la  partie  dégénérée,  les  noyaux  sont  beaucoup 
moins  nombreux  et  se  colorent  avec  plus  de  difficulté. 

L'auteur  termine  sa  communication  parles  considérations 
suivantes  : 

«  Comme  on  peut  le  remarquer  d'après  les  deux  obser- 
«  vations  qui  précèdent,  la  lésion  du  cœur  n'est  nullement 
<(  généralisée  à  toute  l'étendue  du  myocarde;  elle  s'est 
«  effectuée  par  districts,  d'une  façon  assez  régulière  cepen- 
«  dant  pour  que  la  plupart  des  régions  atteintes  aient  à  peu 
«  près  les  mêmes  dimensions.  Pour  expliquer  cette  altéra- 
«  tion,  on  ne  saurait  invoquer  le  rôle  des  vaisseaux  qui 
«  presque  tous,  ainsi  qu'il  a  été  dit,  étaient  indemnes,  et 
«  d'ailleurs  cette  désintégration  ne  rappelle  nullement  celle 
«  des  infarctus. 

«  La  dissémination  des  foyers  de  dégénérescence  plaide 
«  au  contraire  en  faveur  d*une  intoxication  dont  les  effets 
«  ont  été  simultanés.  En  chaque  point  les  lésions  paraissent 
«  récentes  et  contemporaines,  car  le  tissu  conjonctif  ne  par- 
ce ticipe  pas  au  processus  et  n^est  pas  hypertrophié. 

«  Il  est  donc  présumable  que  la  désintégration  par  îlots 
«  des  fibres  cardiaques  est,  au  même  titre  que  l'endocardite 
«  qui  l'accompagnait,  la  manifestation  d'une  septicémie. 

«  Cette  conclusion  ne  se  trouve  pas  appuyée  dans  nos 
«  deux  faits  sur  des  preuves  suffisantes,  mais  elle  corres- 
«  pond  à  l'hypothèse  la  plus  vraisemblable. 

«  Reste  à  savoir  si  cette  dégénérescence  est  la  principale 
'<  cause  des  phénomènes  asystoliques,  ou  si  elle  n'a  que  la 
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t<  valeur  d'une  lésion  purement  accidentelle  et  contingente. 
«  Dans  cette  manière  de  voir,  elle  devrait  être  placée  à  côté 
«  des  déterminations  toxi-infectieuses  dont  Texamen  micro- 
ce  scopique  permet  de  constater  souvent  les  traces  dans  le 
c<  foie,  le  rein  et  la  rate  en  particulier,  et  qui  ne  représentent 
c(  que  des  éléments  secondaires  de  Tinfection  générale. 

«  L'avenir  jugera  cette  question.  Tout  aussi  bien,  pour 
ft  ne  pas  tirer  de  ces  deux  faits  des  conclusions  prématurées, 
«  nous  ferons  les  réserves  suivantes  :  1®  il  convient  d'éta- 
u  blir  si  cette  lésion  est  aussi  rare  que  nos  recherches  nous 
«  le  font  supposer;  2^  on  doit  se  rappeler  que  la  lésion  n'est 
«  pas  généralisée  à  tout  le  myocarde  et  que,  pour  juger  de 
«  son  inportance,  on  doit  faire  porter  Texamen  sur  les 
«  piliers,  les  deux  ventricules  et  les  oreillettes.  En  somme, 
a  au  point  de  vue  de  l'histologie  fine,  tout  examen  d'un 
M  cœur  est  assez  long.  Quel  que  soit  le  rôle  de  cette  lésion, 
«  elle  n'en  est  pas  moins  importante  à  connaître,  car  elle 
((  parait  tout  à  fait  indépendante  de  la  transformation 
<(  vitreuse,  l'une  des  formes  les  mieux  connues  de  la  myo- 
«  cardite  dans  les  septicémies.  » 

Évidemment,  l'histoire  clinique  des  deux  malades  qui 
,font  l'objet  de  ce  travail  de  Brault  est  un  peu  sommaire  :  la 
première  ne  nous  fournit  aucune  courbe  thermométrique, 
les  phénomènes  asystoliques  paraissent  avoir  prédominé  sur 
les  symptômes  infectieux,  et  l'endocardite  aiguë  simplement 
végétante  constatée  à  l'autopsie,  laisse  le  lecteur  perplexe 
au  sujet  de  la  nature  vraiment  infectieuse  ou  simplement 
rhumatismale  de  l'affection.  Quant  à  la  seconde  observation, 
malgré  l'absence  de  renseignements  cliniques,  la  malade 
ayant  succombé  le  jour  même  de  son  entrée  à  l'hôpital,  les 
lésions  ulcéreuses  constatées  ne  laissent  aucun  doute  sur  la 
nature  septique  de  l'endocardite.  Du  reste  Brault,  en  publiant 
sa  description  histologique,  ne  parait  intéressé  que  par  l'exis- 
tence d'une  altération  qu'il  considère  comme  rare,  la  dégé- 
nérescence graisseuse,  et  n'attire  pas  l'attention  sur  le  côté 
étiologique.  Or,  ces  deux  cas  de  stéatose  cardiaque  se 
trouvent  être  des  endocardites  infectieuses.  Cette  question 
de  la  participation  organique  du  myocarde  à  l'anatomie 
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pathologique  de  Tendocardite  infectieuse  nous  paraît  mériter 
d'être  posée,  et  les  cas  semblables  se  multiplieraient  proba- 
blement si  on  se  donnait  la  peine  de  les  rechercher. 

Nous  apportons  ici  notre  contribution  avec  l'observation 
personnelle  que  nous  avons  recueillie  et  qui  a  été  le  point 
de  départ  de  notre  travail. 

Observation  (personnelle).  —  B.  L...,  âgé  de  23  ans,  domestique, 
entre  dans  notre  service,  salle  Saint-Pierre,  n®  21,  le  17  septembre 
1898,  se  plaignant  depuis  trois  semaines  de  lassitude,  de  faiblesse,  de 
dyspnée  et  de  palpitations  et  de  quelques  douleurs  vagues  dans  les 
genoux,  dans  les  articulations  des  doigts.  Pas  de  (lèvre. 

Il  ne  peut  donner  aucun  renseignement  |sur  ses  antécédents  hérédi* 
taires;  bonne  santé  dans  la  jeunesse.  Pas  de  fièvre  typboïde,  pas  de 
rhumatisme  articulaire  aigu  :  pourtant,  k  différentes  reprises,  ses  articu- 
lations ont  été  raides  et  douloureuses,  sans  qu'il  fût  obligé  d'inter 
rompre  son  travail.  Pas  de  syphilis,  pas  d'alcoolisme. 

Il  y  a  six  ans,  le  malade  aurait  eu  une  affection  aiguë  qu'il  qualifie  de 
refroidissement  et  qui  l'obligea  à  garder  le  lit  deux  mois.  Les  symptômes 
qu'il  se  rappelle  sont  assez  vagues  :  peu  de  fièvre,  toux  légère,  faiblesse 
générale;  c'est  peut-être  la  grippe  qui  cadrerait  le  mieux  avec  cette 
description.  Quoi  qu'il  en  soit,  depuis  ce  moment  il  aurait  souffert  de 
palpitations  et  de  dyspnée  à  l'occasion  des  efforts,  tout  en  restant 
capable  de  continuer  son  travail. 

Il  y  a  trois  semaines,  il  fut  pris  de  palpitations,  de  points  dans  le  côté 
gauche,  et  dut  s'aliter.  Son  état  restant  stationnaire,  il  se  décida  à 
entrer  à  l'hôpital. 

Au  premier  coup  d'oeil,  le  sujet  parait  pâle,  anémique;  il  se  plaint 
de  lassitude.  Bien  que  la  langue  soit  bonne,  il  accuse  de  l'anorexie  et 
quelques  troubles  gastriques.  Les  articulations  des  genoux  et  des  doigts 
sont  un  peu  douloureuses,  bien  qu'on  n'y  constate  pas  de  gonflement 
ni  de  rougeur  appréciables.  La  toux  est  nulle,  mais  il  existe  un  certain 
degré  de  dyspnée.  Température  normale;  pas  d'albuminurie. 

Au  cœur,  on  localise  le  choc  de  la  pointe  dans  le  5«  espace,  sur  la 
ligne  mamelonnaire  ;  ce  choc  est  vigoureux,  bien  limité,  on  ne  constate 
aucun  frémissement.  Les  battements  sont  assez  rapides,  mais  réguliers, 
pas  la  moindre  arythmie. 

A  l'auscultation,  soufQe  systolique  assez  intense  à  la  pointe,  se  pro- 
pageant dans  l'aisselle.  Au  niveau  du  sternum,  vers  le  3«  et  le  4*  espace 
intercostal,  on  perçoit  un  souffle  diastolique,  prolongé,  à  timbre  grave 
et  aspiratif.  Pas  de  battements  artériels  cervicaux.  Pas  de  pouls 
onguéal,  pas  de  souffle  crural  de  Duroziez.  Pouls  radial  rëgulier,  de 
force  et  de  tension  moyennes. 

Aux  poumons,  la  respiration  est  un  peu  obscure  aux  deux  bases  en 
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arrière.  Oa  entend  dans  le  tiers  inférieur,  des  deux  côtés,  des  frotte- 
ments qui  se  prolongent  en  avant  sur  la  ligne  axillaire. 

Foie  normal,  ne  dépassant  pas  les  fausses  côtes. 

Diagnostic  provisoire  et  résumé  :  endocardite  et  pleurésie  sèche 
bilatérale,  sans  fièvre  actuellement.  Insuffisance  mitrale  et  aortique. 
Si  TafTection  est  de  nature  rhumatismale,  le  cas  est  remarquable  par  le 
peu  d'intensité  des  arthropathies  (quelques  douleurs  vagues  sans  gonfle- 
ment ni  rougeur  dans  les  genoux  et  les  articulations  phalangiennes  des 
mains). 

40  octobre.  Mêmes  symptômes,  mêmes  signes.  Dyspnée  légère^ 
p&leur,  un  peu  d*amai^rissement.  Mêmes  signes  cardiaques,  mêmes 
signes  de  pleurésie  sèche  bilatérale.  Du  côté  des  articulations,  le  malade 
se  plaint  toujours  simplement  de  quelques  douleurs  vagues  et  intermit- 
tentes. Mais  depuis  le  1®'  octobre,  la  température  est  devenue  fébrile  et 
a  oscillé  entre  38°  et  39». 

8  novembre,  La  fièvre  se  maintient  dans  les  mêmes  proportions,  avec 
des  intervalles  apyrétiques  de  trois  à  quatre  jours.  La  faiblesse  et  la  pâ- 
leur s'accentuent,  l'état  général  est  plus  compromis.  Pouls  120,  régulier; 
mêmes  souffles  cardiaques,  mais  plus  rudes.  On  constate  le  double 
souffle  de  Duroziez,  mais  seulement  avec  une  pression  stéthoscopique 
d'une  intensité  très  exacte.  Frottements  pleuraux  persistant  aux  deux 
bases.  Quelques  douleurs  dans  les  articulations  des  doigts.  Dans  l'hypo- 
thèse d'endocardite  et  de  pleurésie  de  nature  rhumatismale,  on  donne 
4  grammes  de  salicylate  de  soude. 

4i  novembre.  Mêmes  signes  cardiaques  et  pleurétiques,  même  lièvre, 
même  état  général.  Mais  les  battements  cardiaques  paraissent  violents, 
le  choc  de  la  pointe  soulève  la  paroi  thoracique  avec  une  vigueur  inso- 
lite. Il  existe  en  outre  un  autre  point  de  soulèvement  systolique  très 
accentué  dans  la  région  sus-apexienne,  dans  le  3"  espace  intercostal  le 
long  du  bord  gauche  du  sternum.  Cette  impulsion  violente  du  cœur 
oriente  le  diagnostic  du  côté  d'une  endocardite  aigi^ê,  sans  rien  pré- 
juger relativement  à  la  possibilité  d'une  endocardite  ancienne  remon- 
tant à  la  maladie  d*il  y  a  six  ans  et  pouvant,  elle  aussi,  jouer  son  rôle 
dans  les  signes  stéthosco piques  d'insuffisance  mitrale  et  aortique.  En 
outre,  on  note,  à  Tappui  du  diagnostic  de  cardiopathie  aiguë,  un  frot- 
tement péricardique  dans  le  3*  espace,  le  long  du  bord  droit  du  sternum. 

Comme  état  général,  le  malade  dit  avoir  beaucoup  maigri  depuis 
deux  mois. 

La  température  est  irrégulière,  vallées  apyrétiques  entre  des  pics 
fébriles.  En  même  temps  que  ces  symptômes  infectieux,  le  malade 
accuse  des  troubles  respiratoires,  il  a  la  sensation  d'un  poids,  d'un 
étau  épigastrique,  et  la  dyspuée  l'empêche  de  dormir.  La  rate  n'est 
pas  hypertrophiée.  On  continue  le  salicylate,  on  applique  un  nouveau 
vésicatoire  sur  la  région  précordiale,  et  on  prescrit  de  renouveler  so9* 
vent  cette  révulsion. 
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48  novembre.  Même  état.  Douleurs  vagues  dans  les  membres.  Ou 
supprime  le  salicylate  que  le  malade  supporte  mal. 

3  décembre.  L*éréthisme  cardiaque  est  toujours  remarquable  :  bat- 
tements soulevant  violemment  la  paroi,  bien  que  le  pouls  reste  régu- 
lier. Eu  outre,  au  moment  du  choc  de  la  pointe,  on  observe  un  retrait 
de  la  région  épigastriqne  (mouvement  de  roulis).  I^  température  s'est 
élevée  à  39°,o.  On  donne  5  grammes  de  salicylate  de  soude. 

^4  décembre.  Mêmes  signes  cardiaques.  En  outre,  on  constate  au- 
jourd'hui un  frémissement  syslolique  intense  à  la  pointe.  Depuis  que 
le  mulade  prend  de  nouveau  du  salicylate  (:i  décembre),  la  fièvre  a 
disparu  ainsi  que  les  douleurs  vagues  des  genoux  et  des  mains.  Mais 
il  ne  peut  tolérer  le  médicament  à  cause,  dit-il,  de  douleurs  d*estomac 
on  le  supprime. 

47  décembre,  La  température  est  remontée  à  38S9.  On  prescrit  de 
nouveau  le  salicylate. 

22  décembre,  Apyrexie.  On  supprime  le  salicylate.  Albuminurie  assez 
considérable,  constatée  pour  la  première  fois. 

26  décembre,  L*apyrexie  persiste.  Mais  le  malade,  de  plus  en  plus 
pâle  et  amaigri,  est  tourmenté  en  outre  par  des  sensations  de  douleurs 
épigastriques  et  de  dyspnée  tout  à  fait  angoissantes.  Il  est  assis  sur  sou 
lit,  pâle  et  un  peu  cyanose.  Le  foie  déborde  maintenant  les  fausses 
côtes  de  deux  travers  de  doigt  et  est  très  douloureux  à  la  pression  :  il 
s'agit  évidemment,  avec  une  intensité  inaccoutumée,  de  la  sensation 
de  barre  épigastrique  que  donne  souvent  le  foie  cardiaque.  Les  batte- 
ments du  cœur  sont  toujours  aussi  violents,  on  voit  de  loin  la  paroi 
thoracique  énergiquement  soulevée.  Le  frémissement  de  la  pointe  est 
toujours  accentué.  Au  milieu  de  ces  signes  à  la  fois  d'érélhisme  et 
d'insuffisance  cardiaques,  \e  pouls  reste  parfaitement  régulier,  à  124. 

27  décembre.  Mêmes  signes.  Urines  rares,  300  grammes. 

28  décembre,  Anurie  presque  complète.  Le  malade  est  extrêmement 
pâle,  le  teint  plombé  et  la  physionomie  anxieuse.  Le  foie  déborde  tou- 
jours les  fausses  côtes.  Pas  de  fièvre.  Pouls  toujours  régulier.  Pas 
d'œdème  des  jambes,  mais  un  peu  d'œdème  lombaire.  Lèvres  cyano- 
sées.  Infusion  de  digitale  0  gr.  50. 

34  décembre.  Urines  700  grammes.  Température  38<',6.  Même  dyspnée, 
mêmes  douleurs  épigastriques. 

2  janviei'.  Ce  matin,  le  malade  est  immobile,  étendu  sur  le  dos, 
dans  un  demi-coma.  Les  derniers  jours,  l'amaigrissement  a  subi  encore 
une  augmentation  très  rapide.  Délire.  On  ne  peut  lui  faire  lever  le 
bras  ni  tirer  la  langue.  La  pression  de  l'abdomen  est  toujours  très 
douloureuse  et  lui  arrache  des  gémissements.  Les  membres  inférieurs 
sont  maintenant  fortement  œdématiés.  Le  nez  et  les  mains  sont  refroi- 
dis. Le  pouls  est  petit,  mats  reste  toujours  imperturbablement  régulier,, 
Le  malade,  avec  sa  maigreur,  son  aspect  cachectique  d'une  part,  ses 
troubles  circulatoires  de  l'autre,  réalise  un  tableau  clinique  spécial. 
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mélange  à  parties  égales  de  défaillance   cardiaque  et  de  septicémie. 

On  retire  de  la  veine  céphalique  daus  une  seringue  stérilisée  2  cen- 
timètres cubes  de  sang  qu'on  met  en  culture. 

3  janvier.  Le  malade  a  succombé  bier  dans  la  soirée. 

NÉcROPsiE.  —  Le  cœur  est  gros,  et  pèse  590  grammes.  Le  péricarde 
ne  contient  pas  de  liquide,  mais  sa  surface,  au  niveau  de  la  base,  est 
recouverte  d'exsudats  fibrineuz.  L'insuffisance  aortique  est  contrôlée 
et  est  manifeste  par  l'épreuve  de  l'eau. 

La  grande  valve  de  la  mitrale  est  dure,  épaissie,  raide,  résistante  à 
la  coupe,  épaisse  à  la  section  :  elle  parait  bien  présenter  là  les  vestiges 
d'une  inflammation  plus  ou  moins  ancienne.  Les  cordages  tendineux 
sont  également  durs  et  épaissis.  En  fait  de  lésions  tout  à  fait  récentes, 
on  constate  seulement  quelques  granulations  framboisées  sur  le  bord 
libre  de  la  valve  :  ces  granulations,  au  nombre  de  5  à  6,  ont  la  dimen- 
sion d'une  tôle  d'épingle,  elles  rappellent  par  leur  aspect  et  leurs 
dimensions  les  végétations  vénériennes  du  sillon  balano-préputial 
Ce  sont  là  des  lésions  d'endocardite  aiguë,  mais  qui  ne  présentent  ni 
l'exubérance,  ni  les  ulcérations  qu'il  est  commun  de  rencontrer  dans 
l'endocardite  infectieuse.  Les  sigmoîdes  offrent  des  nltéralions  d'une 
intensité  aussi  peu  considérable  :  les  3  valves  sont  adhérentes  entre 
elles  au  niveau  de  leurs  angles,  et  on  voit  sur  le  milieu  de  leur  face 
ventriculaire,  dessinant  la  ligne  d'affrontement  des  valvules,  une  traî- 
née de  petites  granulations.  Devant  ces  lésions  d'endocardite  aiguë 
très  nettes,  mais  en  définitive  modérées  relativement  aux  grosses  alté- 
rations de  l'endocardite  ulcéreuse  ordinaire,  nous  faisons  la  réflexion 
que  l'aspect  de  l'endocarde  n'explique  pas  suffisamment  ni  les  phé- 
nomènes asystoliquei),  ni  les  symptômes  infectieux  dont  le  mélange 
avait  imprimé  son  double  cachet  à  l'évolution  clinique  de  la  maladie, 
et  nous  exprimons  Tavis  préalable  que  le  myocarde  doit  être  le  siège 
de  lésions  ayant  probablement  joué  le  principal  rôle.  En  eifet,  le  mus- 
cle cardiaque  présente  une  teinte  gris-brun  et  se  déchire  à  la  moindre 
traction  avec  une  facilité  remarquable. 

La  cavité  pleurale  droite  contient  un  épanchement  assez  abondant. 
Quelques  adhérences  du  poumon  gauche.  Le  foie,  volumineux,  présente 
à  la  coupe  l'aspect  classique  du  foie  muscade,  du  foie  cardiaque. 

La  rate  a  à  peu  près  le  double  de  ses  dimensions  normales. 

Les  reins  présentent  des  pyramides  d'une  teinte  rouge  violacée;  la 
substance  corticale  paraît  un  peu  pâle,  d'une  couleur  légèrement  blanc 
jaunâtre.  La  capsule  est  mince  et  se  décortique  facilement. 

Il  n'existe  d'infarctus  dans  aucun  organe. 

EXAMEN   BISTOLOGIQUE 

i*  Myocarde.  —  Deux  fragments  ont  été  recueillis  en  des  points 
différents  du  ventricule  gauche,  fixés  à  l'alcool,  durcis  à  la  gomme, 
coloration  par  le  picro-carmin,  hématéine  et  éosine,  hématéine  et  picro- 
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carmin  ;  conservation  dans  la  glycérine  ou  dans  le  baume.  Un  grand 
nombre  de  coupes  ont  été  traitées  par  Tacide  osmique. 

On  constate  la  présence  de  lésions  interstitielles  et  parencbyma- 
teuses. 

a)  Lésions  interstitielles. 

Les  coupes  sont  parcourues,  comme  le  montre  la  figure,  par  un 
assez  grand  nombre  de  travées  scléreuses  qui  envoient  des  ramifications 
arborisées.  Ces  arborisations  s'anastomosent  çà  et  là,  et  les  plus  minces 
forment  parfois  de  petits  anneaux  complets.  Ces  bandes  conjonctives 
ont  une  largeur  variable,  mais  jamais  bien  considérable;  elles  restent 
toujours  des  bandes  ayant  la  disposition  du  tissu  interstitiel  normal 
épaissi,  et  Ton  ne  trouve  pas  de  ces  larges  plaques  fibroïdes,  uniformes, 
d'aspect  cicatriciel,  contenant  des  débris  musculaires  enchâssés.  L*as> 
pect  est  assez  bien  celui  d'une  cirrhose. 

On  trouve  presque  toujours  des  artères  dans  ces  bandes  scléreuses, 
au  moins  dans  celles  d'un  certain  volume.  En  tout  cas,  tous  les  vais- 
seaux un  peu  importants  sont  contenus  dans  ces  travées  conjonctives. 

L'abondance  de  ces  travées  n'est  pas  identique  pîirtout,  et  à  côté  des 
points  où  elles  sont  nombreuses  (plus  même  que  dans  la  figure)  on  trouve 
quelques  coupes  où  elles  sont  assez  clairsemées.  Mais  la  lésion  est  dif- 
fuse néanmoins,  car  en  débitant  complètement  les  fragments  en  cou- 
pes, nous  voyons,  dans  le  même  fragment,  la  sclérose  diminuer,  rede- 
venir étendue,  et  ainsi  de  suite.  D'ailleurs  l'aspect  de  beaucoup  le  plus 
fréquent  était  celui  représenté  dans  la  figure. 

Ce  tissu  se  colore  en  rose  pâle  par  le  picro-carmin.  Il  est  peu  dense, 
formé  de  fins  tractus  ondulés,  présente  à  peu  près  l'aspect  d<^crit  par- 
fois sous  le  nom  de  sclérose  molle.  Les  noyaux  ne  sont  pas  très  nom- 
breux en  général.  En  quelques  points  cependant,  on  voit  à  la  limite  d'une 
travée  fibreuse  des  petites  cellules  rondes  formant  un  amas  irrégulier 
qui  s'infiltre  en  parlie  entre  les  fibres  musculaires  adjacentes.  Il  s'agit 
en  somme  d'une  sclérose  jeune  en  évolution  active,  et  non  d'un  tissu 
fibreux  d'aspect  plus  ou  moins  cicatriciel. 

Les  vaisseaux  de  divers  calibres  ne  présentent  aucune  lésion.  Il  n'y 
a  pas  trace  d'endartérite  ;  pas  d'oblitérations  vasculaires  ;  pas  d'hémor- 
rbagies. 

Il  est  à  noter  aussi  qu'il  n'y  a  pas  de  surcharge  graisseuse. 

b)  Lésions  parenchymaleuses.  A  un  faible  grossissement  on  est  immé- 
diatement frappé  par  un  aspect  tigré  très  prononcé.  Le  tissu  musculaire 
coloré  en  marron  par  le  carmin  est  semé  de  grandes  plaques  de  forme 
très  variable  et  à  contours  très  irréguliers,  de  coloration  blanc  jaunâtre, 
à  éclat  brillant,  dans  lesquelles  on  distingue  déjà  des  gouttelettes  réfrin- 
gentes. L'aspect  est  plus  frappant  sur  les  coupes  traitées  par  l'acide 
osmique,  car  alors  toutes  ces  plaques  tranchent  vivement  par  leur  colo- 
ration noire.  L'abondance  de  ces  plaques  et  leurs  dimensions  varient 
un  peu  avec  les  coupes;  le  plus  souvent,  elles  sont  suffisamment  nom- 
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brenses  et  étendues  pour  occuper  autant  d'espace  que  les  zones  de 
fibres  saines;  dans  quelques  coupes,  elles  forraent  un  semis  de  petites 
taches.  Leur  répartition  est  assez  uniforme  en  ce  sens  qu'on  les  ren- 
contre dans  toutes  lea  coupes  et  qn'elles  sont  semées  dans  toute  l'éten- 
due d&  chaque  coupe. 

Cette  dégénérescence  est  en  général  pins  étendue  dans  les  régions 
où  la  luyocardite  interstitielle  est  plus  abondante;  mais  elle  reste  assez 
confluente  même  dans  les  points  où  la  sclérose  est  réduite  an  minimum. 


Coupe  du  ventricule  gauche  colorée  au  picro-camiin  et  IraitËe  par  l'acide  os- 
mique  \  conservation  dans  la  glycérine.  —  Faible  grossissement  (Reichert, 
oc.  3,  obj.  3).  —  Les  libres  canliaqucs  se  trouvent  coupées  obliquement- 


Elle  existe  dans  toute  l'épaisseur  du  ventricule-,  il  n'y  a  pas  de  prédo- 
minance bien  nette  pour  les  portions  sous-endo  ou  sous-péricardiquea, 
et  il  y  a  même  bien  peu  de  ces  plaques  qui  ne  soient  pas  séparées  de 
ces  membranes  par  une  bande  de  libres  saines.  Un  grand  nombre  des 
travées  conjonclives  sont  bordées  [*]  par  une  zone  plus  ou  moins 
épaisse  de  libres  dégénérées,  mais  cette  bordure  n'est  pas  toujours 
complète.  Assez  souvent  on  voit  des  plaques  dégénérées  plus  on  moins 
vastes  [3)  isolées  des  travées  conjonctives,  au  centre  des  Hots  que 
celles-ci  circonscrivent. 
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A  un  fort  grossissement»  on  constate  qae  la  dégénérescence  est  encore 
plus  étendue  qu'elle  ne  le  paraissait  à  un  faible  grossissement. 

En  effet,  dans  les  zones  qui  semblaient  saines  [2],  on  trouve  un 
assez  grand  nombre  de  fibres  dégénérées  qui  échappaient  au  faible 
grossissement,  parce  qu'au  lieu  d'être  groupées  en  plaques,  elles  sont 
isolées,  formant  de  petits  foyers  n'ayant  parfois  que  les  dimensions 
d'une  cellule  cardiaque. 

On  constate,  de  plus,  qu'il  s'agit  bien  réellement  d'une  dégénéres- 
cence graisseuse,  c'est-à-dire  d'une  transformation  de  la  fibre  cardia- 
que elle-même.  On  voit,  en  suivant  une  fibre  qui  était  absolument  nor- 
male jusque-là,  apparaître  tout  à  coup  à  son  intérieur  des  gouttelettes 
graisseuses  nombreuses  et  assez  volumineuses  qui  presque  immédiate- 
ment la  remplissent  complètement,  transformant  la  fibre  en  un  véri- 
table boyau  uniquement  rempli  de  gouttes  [de  graisse  colorées  en  noir 
par  l'acide  osmique.  Le  plus  souvent,  surtout  quand  il  s'agit  de  petits 
foyers,  la  fibre  garde  son  individualité,  ses  limites  nettes.  Quand  les 
gouttelettes  ne  sont  pas  très  volumineuses,  elles  sont  rangées  en  files 
longitudinales  au  contact  les  unes  des  autres,  et  conservent  ainsi  à  la 
cellule  entièrement  graisseuse  une  certaine  striation  longitudinale. 
Ailleurs,  les  gouttes  sont  irrégulières,  quelques-unes  atteignent  un 
volume  considérable.  Mais  au  sein  de  la  plupart  des  plaques  un  peu 
étendues,  il  y  a  de  nombreux  points  où  il  est  impossible  de  reconnaître 
nettement  les  fibres  constituantes  :  c'est  un  amas  de  gouttes  de  graisse 
de  volumes  divers,  contenant  quelques  noyaux  pâles,  et  parcouru  par 
quelques  lames  conjonctives  linéaires. 

Les  noyaux  des  fibres  dégénérées  sont  généralement  pâles,  mais  ils- 
ne  disparaissent  que  très  tardivement. 

Il  est  à  noter  que  la  transition  entre  les  fibres  saines  et  dégénérées 
est  généralement  brusque;  au  contact  de  fibres  entièrement  graisseuses, 
on  trouve  des  fibres  absolument  saines;  et  quand  on  suit  une  fibre 
dans  le  sens  de  sa  longueur,  dès  que  la  graisse  y  apparaît,  elle  la  rem- 
plit presque  de  suite  complètement.  De  plus,  il  s'agit  partout  de  véri- 
tables gouttes  de  graisse  et  non  pas  de  simples  granulations  fines 
groupées  autour  du  noyau  ou  disséminées  dans  la  cellule;  ce  dernier 
aspect  ne  se  rencontre  que  d'une  façon  absolument  exceptionnelle. 

La  dégénérescence  graisseuse,  par  son  étendue  et  son  intensité,  est 
la  lésion  de  beaucoup  prédominante.  Les  fibres  qui  n'en  sont  pas  attein- 
tes sont  généralement  absolument  normales.  Cependant,  on  trouve  de 
la  dissociation  segmentaire  dans  des  points  assez  nombreux;  mais  nou& 
n'avons  pas  constaté  l'accentuation  des  traits  scalariformes  d'Eberth. 
De  plus,  on  voit  de-ci  de-là  quelques  fibres  présentant  l'aspect  fissuré 
ou  tubulé  :  sur  une  coupe  longitudinale,  la  substance  contractile  forme 
seulement  une  bordure,  le  centre  étant  occupé  par  un  espace  clair 
légèrement  granuleux  dans  lequel  est  situé  le  noyau,  espace  clair  qui 
parfois  se  continue  sur  la  fibre  sur  une  longueur  correspondant  à  plu- 
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siears  cellules.  Les  noyaux  ont  des  dimensions  assez  irrégulières  ;  il  en 
est  beaucoup  de  très  volumineux»  étalés.  En  quelques  points,  on  trouve 
deux  noyaux  très  voisins,  situés  dans  le  même  fuseau  protoplasmique, 
à  côté  l'un  de  l'autre,  semblant  appartenir  à  la  même  cellule  cardiaque. 

Pas  de  dégénérescence  vitreuse  ni  d'autres  lésions. 

2^  Rein.  —  Liquide  de  Muller;  durcissement  à  la  gomme;  coloration 
au  picro-carmin,  à  Thématéine  etéosine. 

On  ne  constate  pas  d'autre  lésion  qu'une  congestion  assez  marquée. 
Il  n'y  a  pas  de  sclérose.  Les  tubes  ne  sont  pas  dilatés,  leur  revêtement 
épithélial  est  régulier,  non  desquamé,  les  cellules  bien  délimitées  ont 
leur  aspect  normal,  les  noyaux  se  colorent  bien.  L'acide  osmique  ne 
révèle  pas  de  granulations  graisseuses. 

Recherches  bactériologiques.  —  Deux  centimètres  cubes  de  sang,  reti- 
rés de  la  veine  céphalique  dans  une  seringue  stérilisée,  quelques  heures 
avant  la  mort,  furent  confiés  aux  soins  du  D'  Nicolas  qui  a  bien  voulu 
mettre  à  notre  service,  avec  son  obligeance  habituelle,  sa  compétence 
microbiologique  bien  connue. 

Ensemencé  en  bouillon,  le  sang  a  donné,  à  l'œil  nu,  une  culture 
épaisse,  abondante,  très  visqueuse,  ayant  l'apparence  glaireuse  et  la 
consistance  de  colle  d'amidon  très  fluide.  La  végétation  était  déjà 
abondante  après  24  heures.  Au  microscope,  on  observe  de  gros  bacilles 
de  longueur  variable,  les  uns  presque  cocciformes,  les  autres  assez 
allongés,  dix  fois  plus  que  le  diamètre.  La  culture  est  absolument  pure, 
comme  d'ailleurs  l'ont  prouvé  dos  cultures  d'isolement.  Ce  bacille  se 
colore  bien  par  les  couleurs  basiques  d'aniline.  Il  ne  reste  pas  coloré 
lorsqu'on  le  traite  par  la  méthode  de  Gram-Nicolle.  Il  parait  entouré 
d'une  auréole  non  colorée,  ressemblant  à  une  capsule,  mais  peu  nette. 
Examiné  directement  dans  le  sang  du  lapin,  il  ne  présente  pas  non 
plus  de  capsule  nettement  limitée. 

Sur  agar  et  gélatine,  les  cultures  sont  abondantes,  riches,  sous  l'as- 
pect de  traînées  épaisses,  saillantes,  d'un  blanc  laiteux  pâle,  ayant 
absolument  l'apparence  de  colle  d'amidon  cuit  fluide.  Même  aspect 
microscopique  des  bacilles  qu'en  bouillon  :  ils  sont  en  général  plus 
courts. 

Sur  pomme  de  terre,  végétation  très  luxuriante  avec  le  même  aspect. 

Trois  lapins  ont  été  inoculés  dans  la  veine  marginale  de  Toreille 
avec  des  cultures  en  bouillon.  Le  premier  reçut  l  cm.  cube  d'une  cul- 
ture âgée  de  48  heures,  et  mourut  en  moins  de  12  heures,  avec  seule- 
ment des  lésions  de  congestion  pulmonaire;  le  second,  injecté  avec 
i/4  de  cm.  cube,  succomba  en  moins  de  36  heures.  Le  3*  reçut  1/8  de 
cm.  cube  et  mourut  très  amaigri  d'infection  chronique  au  bout  de 
25  jours,  sans  présenter  plus  que  les  deux  autres  la  moindre  lésion  du 
péricarde  ni  de  l'endocarde. 

De  toutes  ces  observations,  on  peut  conclure  que  le  bacille  eu  ques- 
tion peut  être  rapproché  beaucoup  du  bacille  de  Friedlânder,  sinon 
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identifié  complètement  à  lui,  à  cause  seulement  de  l'absence  de  capsule 
nette  dans  le  sang  des  animaux. 


III 

Si  nous  résumons  dans  une  vue  d'ensemble  les  traits 
principaux  de  cette  observation,  nous  voyons  un  sujet  jeune, 
ayant  un  passé  cardiaque,  puisque  depuis  quelques  années, 
à  la  suite  d*une  affection  aiguë,  il  avait  de  la  dyspnée  et  des 
palpitations  et  puisque  la  nécropsie  fit  constater  une  hyper- 
trophie du  cœur  et  des  vestiges  d'endocardite  ancienne  ;  ce 
jeune  homme  se  présente  à  l'hôpital  au  milieu  de  septembre, 
malade  depuis  trois  semaines,  paie,  déjà  amaigri,  en  proie  à 
des  palpitations  et  à  de  l'oppression,  avec  un  état  général 
peu  satisfaisant,  et,  comme  localisations,  quelques  douleurs 
articulaires  vagues  dans  les  doigts  et  les  genoux,  un  peu  de 
pleurésie  sèche  bilatérale,  et  des  signes  d'insuffisance  mi- 
trale  et  aortique.  Pendant  trois  mois   et  demi  l'affection 
évolue  en  s'aggravant  d'une  façon  régulière  :  l'état  local  s'ac- 
centue et  se  fixe  de  plus  en  plus  du  côté  du  cœur,  sous  forme 
d'exagération  du  souffle  mitral,  d'apparition  d'un  frémisse- 
ment cataire,  d'un  frottement  péricardique,  d'un  soulèvement 
systolique  très  violent  de  la  région  précordiale  ;  parallèle- 
ment, l'état  général  décline  de  plus  en  plus;  la  fièvre,  peu 
élevée,  se  caractérise  pendant  toute  la  durée  de  l'affection 
par  un  tracé  où  des  périodes  apyrétiques  alternent  avec  des 
périodes  fébriles  oscillant  de  38^  à  39^  en  moyenne,  la  mai- 
greur devient  considérable  ;  puis  des  signes  d'insuffisance 
cardiaque  s'établissent,  caractérisés  par  de  l'orthopnée,  de 
la  congestion  hépatique,  de  la  cyanose,  et  contrastant  avec 
la  régularité  parfaite  du  pouls  ;  et  le  malade  succombe  en 
asystolique  autant  qu'en  infecté,  typhique  et  cyanose,  sans 
qu'on  puisse  dire  lequel  des  deux  états,  cardioplégique  ou 
septicémique,  prend  la  prédominance. 

Deux  centimètres  cubes  de  sang  recueillis  aseptiquement 
dans  la  veine  céphalique  quelques  heures  avant  la  mort  sont 
ensemencés  et  donnent  des  cultures  d'un  microbe  présentant 
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tous  les  caractères  du  bacille  de  Friediânder,  n'était  1  absence 
de  capsules  bien  nettes  dans  le  sang  des  animaux  infectés. 
A  l'autopsie,  le  cœur  est  hypertrophié  ;  sur  des  vestiges  d'en- 
docardite ancienne  s'est  greffée  une  endocardite  aiguë,  mi- 
trale  et  aortique,  peu  exubérante  et  pas  ulcéreuse,  si  bien  qu'on 
n'y  trouve  pas  une  explication  suffisante  des  phénomènes 
infectieux  d'une  part,  de  la  faillite  cardiaque  de  l'autre.  Mais 
le  myocarde  est  le  siège  principal  des  lésions  :  mou,  de 
teinte  gris  brun,  se  déchirant  facilement;  il  présente  au 
microscope  des  vaisseaux  sains,  des  lésions  interstitielles 
jeunes,  mais  surtout  une  dégénérescence  graisseuse  énorme, 
révélée  par  l'acide  osmique,  répartie  en  îlots  presque  aussi 
nombreux  que  les  îlots  sains  et  d'une  intensité  comparable 
à  celle  de  Tintoxication  phosphorée. 

La  conclusion  à  tirer  de  cet  examen  est  que  c'est  dans  le 
muscle  cardiaque  qu'il  faut  chercher  les  lésions  expliquant 
l'infection  et  la  cardioplégie,  et  qu'il  s'agit  là  d'un  cas  d'en- 
docardite infectieuse  où  le  myocarde  a  non  seulement  par- 
ticipé à  r inflammation,  mais  où  il  a  été  le  principal  inté- 
ressé. 

Ce  caractère  plus  myocardique  qu'endocardique  des 
lésions  mérite  d'être  mis  en  relief  et  nous  autorise  à  admettre 
non  seulement  qu'il  peut  exister  des  altérations  de  la  fibre 
cardiaque  dans  l'endocardite  infectieuse,  mais  qu'il  est  des 
cas  où  ces  altérations  occupent  le  premier  rang.  Ces  conclu- 
sions générales  établies,  il  nous  reste  à  examiner  avec  quel- 
ques détails  les  faits  principaux  de  notre  observation  et  les 
interprétations  qui  doivent  en  découler.  Nous  ferons  ainsi 
quelques  réflexions  en  considérant  la  question  sous  ses  prin^ 
cipaux  aspects,  c'est-à-dire  successivement  au  point  de  vue 
de  la  clinique,  de  l'anatomie  pathologique,  de  la  physiologie 
pathologique  et  de  la  bactériologie. 

1**  Au  point  de  vue  clinique,  un  point  hors  de  contesta- 
tion, c'est  qu'il  y  a  eu  chez  notre  malade  les  symptômes  et 
les  signes  d'une  endocardite  aiguë  :  témoin  la  fièvre,  l'exa- 
gération toujours  croissante  du  souffle  mitral,  le  frémisse- 
ment cataire  apparu  seulement  au  milieu  de  la  maladie  et 
s'accusant  de  plus  en  plus,  le  choc  précordial  très  violent, 
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enfin  les  altérations  péricardiques  et  endocardiques  consta- 
tées à  la  nécropsie.  Tout  au  plus  pourrait-on  contester  le 
caractère  vraiment  infectieux  de  cette  endocardite  en  se 
basant  sur  l'aspect  des  lésions  qui  n'étaient  ni  ulcéreuses  ni 
même  extrêmement  exubérantes,  en  remarquant  que  la 
fièvre  n'a  pas  été  très  élevée,  qu'elle  a  paru  quelquefois 
influencée  par  le  salicylate,  que  le  malade  a  accusé  des  dou 
leurs  aux  articulations  des  doigts  et  des  genoux,  si  bien 
qu'on  pourrait  voir  là  un  rhumatisme  aigu  anormal,  remar- 
quable par  une  localisation  presque  exclusivement  cardiaque 
et  le  peu  de  sévérité  de  ses  arthropathies.  A  cela  on  doit 
répondre  avec  raison  que  le  peu  d'élévation  de  la  tempéra- 
ture ne  cadre  pas  mieux  avec  le  rhumatisme  qu'avec  Tendo- 
cardite  infectieuse,  que  l'influence  du  salicylate  a  été  bien 
vague  et  que  ce  médicament  n'a  d'ailleurs  été  pris  que  rare- 
ment et  à  faible  dose,  que  les  articulations,  un  peu  doulou- 
reuses, n'ont  jamais  été  le  siège  de  rougeur  ni  de  gonflement. 
Mais  aussi  et  surtout,  il  faut  invoquer  l'état  infectieux  gé- 
néral, la  pâleur,  l'amaigrissement,  l'aspect  typhique  avec  de 
simples  douleurs  rhumatoïdes,  la  présence  du  bacille  de 
Friedknder  dans  le  sang,  l'hypertrophie  de  la  rate  et  la 
myocardite  d'un  caractère  si  accentué  et  si  spécial.  La  ques- 
tion ne  peut  évidemment  faire  aucun  doute  et  ce  n'est  que 
par  acquit  de  conscience  que  nous  l'avons  soulevée. 

2^  Relativement  à  l'anatomie  pathologique,  nous  ne  répé- 
terons pas  ici  la  description  détaillée  qui  a  été  faite  plus 
haut.  Remarquons  seulement  que,  comme  dans  les  cas  de 
Brault  et  de  Malassez,  les  lésions  parenchyroateuses  sont 
réparties  en  foyers,  en  plaques  disséminées,  d'où,  à  un  faible 
grossissement,  l'aspect  tigré  de  la  préparation. 

Ces  districts  de  dégénérescence  sont  très  nombreux,  cou- 
vrant une  superficie  presque  égale  à  celle  des  espaces  inter- 
calaires sains.  La  fibre  cardiaque  est  remplie  de  gouttelettes 
graisseuses,  transformée  en  un  véritable  boyau  coloré  en 
noir  par  l'acide  osmique.  La  fibre  musculaire  ainsi  altérée 
garde  son  individualité,  ses  limites  sont  précises.  Sans  tran- 
sition on  passe  d'une  cellule  entièrement  graisseuse  à  une 
cellule  contiguë  absolument  saine,  et  la  fibre  dégénérée  l'est 
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d'une  façon  complète  d'un  bout  à  l'autre.  Quant  à  la  dégé- 
nérescence, il  ne  s'agit  pas  de  simples  granulations  fines 
remplissant  la  cellule,  mais  de  grosses  gouttes  de  graisse 
la  stéatosant  en  bloc.  Un  peu  de  sclérose  d'aspect  jeune, 
intégrité  absolue  des  vaisseaux. 

Peut-on  légitimement  attribuer  à  la  maladie  aiguë,  de 
quatre  mois  de  durée,  à  laquelle  a  succombé  le  malade, 
cette  dégénérescence  graisseuse  du  cœur?  On  pourrait  objec- 
ter que  le  sujet  avait  un  passé  cardiaque,  que  depuis  quel- 
ques années,  à  la  suite  d'une  affection  mal  déterminée,  il 
avait  gardé  de  la  dyspnée  et  des  palpitations;  en  outre,  les 
végétations  récentes,  tout  au  moins  celles  de  la  mitrale, 
reposaient  sur  une  valvule  épaissie,  indurée,  certainement 
altérée  depuis  longtemps;  d'ailleurs  le  cœur  pesait  S90  gram- 
mes, degré  d'hypertrophie  non  réalisable  en  quelques  mois 
et  datant  de  plus  loin.  Enfin,  pourrait-on  dire  encore,  à 
côté  de  la  dégénérescence  graisseuse,  il  existait  des  lésions 
interstitielles  de  sclérose  qui  pouvaient  bien  être  l'indice 
d'une  myocardite  déjà  ancienne  à  laquelle  il  serait  peut-être 
possible  de  rattacher  également  les  altérations  parenchyma- 
teuses. 

Dans  cette  hypothèse,  la  stéatose  ne  constituerait  pas 
une  lésion  de  myocardite  aiguë  :  il  s'agirait  d'un  malade 
frappé  d'une  endocardite  aiguë  assez  légère,  comme  l'a 
prouvé  l'autopsie,  mais  dont  le  cœur,  déjà  antérieurement 
atteint  de  lésions  interstitielles,  parenchymateuses  et  valvu- 
laires  remontant  à  quelques  années,  aurait  rapidement 
fléchi  et  serait  entré  de  suite  dans  la  période  asystolique. 

Cette  interprétation  ne  nous  paraît  pas,  après  mûr  exa- 
men, devoir  être  adoptée.  L'hypertrophie  du  cœur,  le  passé 
cardiaque  du  malade,  l'épaississement  de  la  mitrale  révèlent 
évidemment  une  ancienne  scène  endocardique  ;  mais  on  sait 
que  CCS  antécédents  sont  fréquents,  et  qu'il  est  dans  les  al- 
lures de  l'endocardite  infectieuse  de  se  greffer  sur  des  altéra- 
tions valvulaires  antérieures.  Quant  aux  lésions  intersti- 
tielles du  myocarde,  nous  les  croyons  récentes  ;  en  effet,  les 
bandes  conjonctives  signalées  ne  sont  pas  larges,  elles  ont 
la  disposition  du  tissu  conjonctif  normal  épaissi  et  ne  con- 
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stituent  jamais  les  laides  plaques  fibroîdes,  d'aspect  cicatri- 
ciel, qu'on  observe  dans  la  myocardite  chronique. 

Le  tissu  qui  les  compose,  dit  l'observation,  est  peu  dense, 
formé  de  fins  tractus  ondulés,  et  présente  à  peu  près  Faspect 
décrit  parfois  sous  le  nom  de  sclérose  molle.  Enfin  les  vais- 
seaux ne  présentent  aucune  lésion,  il  n'y  a  pas  trace  de 
périartérite,  ni  d'endartérite,  ni  d'oblitérations  vasculaires. 
Il  s'agit  en  somme  d'une  sclérose  jeune^  en  évolution  active, 
et  non  d'un  tissu  fibreux  d'organisation  ancienne.  La  stéa- 
tose  cardiaque,  elle  non  plus,  ne  peut  pas,  à  notre  avis, 
remonter  à  une  date  éloignée  :  encore  moins  qu'aux  altéra- 
tions interstitielles  on  peut  lui  assigner  une  époque  remon- 
tant à  quelques  années,  car  la  dégénérescence  graisseuse, 
surtout  d'une  intensité  pareille,  cadre  moins  bien  encore 
que  la  sclérose  avec  les  allures  histologiques  de  la  myocar* 
dite  chronique,  et  c'est  dans  les  maladies  infectieuses  aiguës 
que  se  rencont)rent  ses  rares  échantillons. 

Nous  pensons  donc  que  les  lésions  interstitielles  et 
parenchymateuses  sont  contemporaines,  et  qu'elles  sont  le 
résultat  d'une  myocardite  subaiguë  ayant  évolué  dans  un 
espace  de  quatre  mois. 

Cette  conception  pourra  heurter  les  idées  doctrinales  des 
auteurs  à  qui  il  répugne  d'accorder  un  même  processus  de 
nature  phlogogëne  à  la  sclérose  et  à  la  stéatose  parenchy- 
mateuse,  et  qui  maintiennent  un  fossé  profond  entre  les  in- 
flammations prolifératives  et  les  dégénérescences.  La  dissé- 
mination des  lésions  musculaires  par  districts  uniformément 
répartis  dans  les  coupes,  l'impossibilité  d'invoquer  un  pro- 
cessus ischémique,  vu  l'intégrité  des  vaisseaux,  l'envahis- 
sement microbien  du  sang  prouvé  par  les  cultures,  sont  en 
eCTet  autant  d'arguments  favorables  à  la  supposition  d'une 
action  toxi-infectieuse  d'ordre  général  sur  la  cellule  car- 
diaque :  de  sorte  qu'on  pourrait  concevoir,  dans  l'enchaî- 
nement des  phénomènes,  une  infection  locale  de  l'endocarde 
devenue  infectante  pour  l'organisme  en  général  et  la  fibre 
cardiaque  en  particulier.  Dans  notre  cas  pourtant,  nous  ne 
trouvons  ni  dans  le  foie  ni  dans  les  reins  des  lésions  dégé- 
nératives  comparables  à  celles  du  cœur,  et  qu'une  semblable 
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évolution  aurait  pourtant  dû  faire  supposer.  Nous  ferons 
remarquer,  d'ailleurs,  sans  vouloir  effleurer  davantage  ces 
questions  théoriques,  que  la  définition  de  rinflammation 
doit  être  plus  compréhensive,  qu'elle  doit  être  dominée  par 
Tétiologie,  et  que  son  domaine  doit  comprendre  l'ensemble 
des  agressions  mécaniques,  toxiques  ou  infectieuses  aux- 
quelles les  tissus  peuvent  être  soumis.  Quant  aux  diverses 
modalités  histologiques  qu'elle  comporte,  c'est  affaire  de 
terrain,  de  nature  et  de  dose.  Pour  nous  en  tenir  à  la  ques- 
tion des  myocardites,  Charrin  *,  avec  le  bacille  pyocyanique, 
n'a-t-il  pas  pu  réaliser  toute  une  gamme  de  lésions  ou  d'al- 
térations fonctionnelles  du  cœur  en  faisant  varier  les  con- 
ditions d'expérimentation?  Enfin,  dans  notre  observation^ 
la  stéatose,  pour  être  l'altération  dominante,  n'était  pas  le 
seul  mode  de  réaction  de  la  fibre  cardiaque  :  en  plusieurs 
endroits,  dit  l'observation,  un  examen  attentif  décelait  un 
peu  de  dissociation  segmentaire,  une  légère  prolifération 
nucléaire,  et,  en  certains  points,  l'aspect  fissuré  ou  tubulé 
dont  Weill  et  Barjon  ont  fait  une  description  que  nous 
rappelions  plus  haut.  Ces  traces  de  myocardite,  au  sens 
le  plus  exact  du  mot,  nous  paraissent  former  un  lien  de 
transition  entre  les  lésions  interstitielles  et  la  dégénéres- 
cence graisseuse  du  parenchyme. 

3^  Sur  le  terrain  de  la  physiologie  pathologique,  la  stéatose 
cardiaque  nous  a  paru,  dans  notre  observation,  avoir  deux 
conséquences  mécaniques  qui  paraissent  jusqu'à  un  certain 
point  contradictoires  :  la  cardioplégie  et  la  régularité  du 
pouls. 

La  première,  semble-t-il,  n'a  rien  qui  puisse  nous  étonner, 
de  pareilles  lésions  ne  paraissant  guère  compatibles  en  effet 
avec  l'absence  d'insuffisance  cardiaque  ;  et,  dans  l'espèce,  les 
altérations  légères  de  l'endocarde  et  du  tissu  interstitiel  ne 
peuvent  guère  avoir  conditionné  l'asystolie,  sinon  au  litre  de 
simple  cause  adjuvante.  Et  pourtant,  si  tout  le  monde  est 
d'accord  sur  l'importance  des  altérations  inflammatoires  du 
myocarde  pour  la  réalisation  des  troubles  circulatoires  chez 

1,  Congrès  de  Berlin,  1890. 
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les  cardiaques,  si  la  myocardite  joue  sur  ce  terrain  un  rôle 
incontesté,  la  dégénérescence  graisseuse  de  la  fibre  muscu- 
laire semblerait,  d'après  des  travaux  récents,  n'avoir  presque 
aucune  conséquence  directe  sur  la  force  contractile  du  cœur. 
C'est  ainsi  que  Passler  et  Rombei^^  expérimentant  sur  des 
chiens  avec  des  cultures  diphtériques,  constatent  la  remar- 
quablement faible  influence  d'une  stéatose  intense  du  myo- 
carde sur  la  force  de  contraction  et  sur  le  rythme  du  cœur. 
Hasenfeld  et  Bêla,  V.  Fenyvessy*,  dans  un  travail  expéri- 
mental, commencent  par  rappeler  que  Frântzel  a  vu  évoluer 
des  cas  de  dégénérescence  graisseuse  du  myocarde  sans 
aucun  symptôme  du  côté  du  cœur,  que  Strûmpell  proteste 
également  contre  cette  influence  supposée,  que  Rosenbach' 
a  souvent  trouvé  de  la  dégénérescence  graisseuse  profonde 
du  myocarde  à  l'autopsie  de  sujets  n'ayant  présenté  aucun 
trouble  circulatoire,  tout  en  constatant  que  cette  notion 
n'est  pas  encore  bien  connue  dans  le  public  médical.  Puis 
ces  auteurs  rapportent  leurs  expériences  réalisées  sur  des 
chiens  par  l'intoxication  phosphorée;  malgré  une  stéatose 
notable,  disent-ils,  on  n'observait  aucun  phénomène  car- 
diaque, aucun  trouble  du  rythme;  dans  les  derniers  instants 
seulement,  on  constatait  du  ralentissement  du  pouls  et  de 
l'arythmie,  et  encore  faut-il  voir  là  le  résultat  de  l'anoxémie 
phosphorée,  car  ces  troubles  disparaissaient  momentanément 
par  la  respiration  artificielle.  Bien  plus,  le  cœur  dégénéré 
lutte  aussi  bien  que  le  cœur  sain  contre  les  augmentations 
de  tension  (ligature  de  l'aorte,  vaso-constriction  de  causes 
diverses)  et  y  résiste  aussi  longtemps. 

Les  auteurs  admettent,  pour  expliquer  ce  résultat  para- 
doxal, une  action  vicariante  des  fibres  demeurées  saines. 
Quoi  qu'il  en  soit,  cette  notion  tend  actuellement  à  se  géné- 
raliser, et  Martins  concluait  tout  récemment*  que  «  la  dégé- 
«  néresccnce  graisseuse  n'entrave  guère  en  réalité  la  capacité 
«  fonctionnelle  du  cœur  ».  Nous  pensons  pour  notre  part 


1.  Passlbr  et  RoMBBRO,  XIV*  Congrès  de  méd,  inl,,  Wiesbaden,  1896. 

2.  HABBifFBLD  et  BiLA,  V.  FiNTVBSsT,  Berlin,  klin,  Woch,,  1899. 

3.  RosBiiBACH,  Die  Krankheilen  des  Herzens,  1897. 

4.  XVII*  Congrès  allemand  de  méd.  int.,  Carlsbad,  1899. 
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que  des  cas  comme  le  nôtre  paraissent  en  appeler  de  cet  arrôl 
établi  avec  des  faits  cliniques  à  propos  desquels  il  faudrait 
s'entendre  exactement  sur  la  légitimité  de  la  dégénérescence 
graisseuse  vraie  et  sur  son  étendue,  et  avec  des  arguments 
expérimentaux  empruntés  à  des  observations  sur  le  chien, 
dont  le  pouls  irrégulier  se  prête  mal  à  une  pareille  étude. 

Mais  à  côté  de  ces  réserves  relatives  à  la  force  du  cœur, 
notre  cas  ne  fait  que  confirmer  le  peu  d'influence  de  la  dégé- 
nérescence graisseuse  sur  la  régularité  de  ses  contractions. 
Notre  malade,  qui  a  succombé  autant  en  cardiaque  qu'en 
infecté,  a  gardé  jusqu'à  sa  mort  un  pouls  d'une  régularité 
imperturbable. 

Nous  rapprocherons  de  ce  fait  l'absence  d'arythmie  que 
Weill  et  Barjon  ont  aussi  expressément  noté  dans  leurs  cas 
de  myocardite  parenchymateuse  caractérisés  par  l'intégrité 
des  vaisseaux  et  du  tissu  conjonctif  et  par  l'aspect  tubulé  de 
la  fibre  cardiaque. 

4°  Reste  la  discussion  des  résultats  bactériologiques  de 
notre  observation.  On  sait  que  pour  l'endocardite  infectieuse, 
indépendamment  de  la  présence  des  microbes  familiers  aux 
lésions  infectieuses  ubiquitaires,  comme  le  staphylocoque 
pyogenes  aureus  et  albuSy  le  streptococciis  pyogenes,  le  diplo- 
coque  pneumonique  de  Talamon-Frœnkel,  il  existe  une  liste 
déjà  assez  longue  de  microbes  spécifiques,  c'est-à-dire  n'ayant 
pas  été  rencontrés  dans  d'autres  maladies  :  ce  sont  le  bacille 
de  Gilbert  et  Lion,  le  bacillus  endocarditis  griseus  de  Weich- 
selbaum,  le  micrococcus  endocarditis  rugatus'  du  même 
auteur,  le  bacille  immobile  et  fétide  Je  Fraenkel  et  Sa»nger, 
le  microcoque  en  zooglées  de  Perret  et  Rodet,  et  enfin  le 
staphylocoque  que  l'un  de  nous  a  décrit  ici  môme  en  colla- 
boration avec  Gabriel  Roux  *.  11  s'agissait  d'un  staphylocoque 
plus  gros  que  l'aureus,  colorant  les  milieux  de  culture  en 
teinte  zeste  do  citron  et  ne  liquéfiant  que  très  tardivement  la 
gélatine.  Il  était  originaire  d'une  culture  de  sang  recueilli 
pendant  la  vie  (toutes  les  expériences  des  auteurs  ont  été 
faites  avec  des  produits  cadavériques)  et  le  lapin  inoculé 

1.  JossBRAXD  et  G.  Roux,  Arch.  de  méd,  expérim.,  1892. 
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succomba  26  jours  avant  la  malade  avec  une  endocardite 
très  exubérante  qui  nous  permit  d'avoir,  bien  avant  la 
nécropsie,  la  confirmation  du  diagnostic  clinique  par  un 
diagnostic  expérimental. 

Faut-il  accorder  également  droit  de  cité  au  Friedlftnder? 
Si  nous  nous  reportons  à  la  revue  générale  d'Etienne  con- 
cernant ce  bacille  ' ,  notre  observation  serait  la  seconde  où  on 
l'aurait  constaté  :  l'auteur,  en  effet,  à  côté  de  quelques  cas 
de  péricardite,  cite  un  fait  relaté  par  Weichselbaum  où, 
avec  de  très  légères  lésions  de  la  mitrale,  on  constata  dans 
un  caillot  de  l'oreillette  gauche  un  grand  nombre  de  bacilles 
encapsulés  et  présentant,  dit-on,  tous  les  caractères  du 
bacille  de  Friedlânder.  Nous  ferons  remarquer  que  le 
microbe  en  question  se  rencontrait  dans  le  caillot  intra* 
cardiaque,  dans  la  rate  et  les  reins,  mais  pas  du  tout  dans 
les  végétations  mitrales.  Quant  à  notre  observation,  malgré 
la  constatation  des  autres  caractères  du  Friedlânder,  on  peut 
lui  objecter  l'absence  de  capsules  bien  nettes  dans  le  sang 
des  animaux.  La  rigueur  scientifique  nous  oblige  donc  à 
rester  sur  la  réserve  et  à  considérer  la  question  comme 
simplement  amorcée  en  attendant  des  cas  nouveaux  et  plus 
concluants. 

1.  Arch,  de  méd.  expérim,,  1895. 
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HISTOGENÈSE  DU  NODULE  ACTINOMYCOSIQUE 

ET 

PROPAGATION  DES  LÉSIONS 

Par  M.  lo  D'  Gl.-l..  HOCHE 

Chef  des  truTiAZ  anatomo-pathologiqaee  à  la  Faculté  de  médecine  de  Nancy. 

(Planches  XVI  et-XVII.) 


MM.  Ancel  et  Thiry  ont  publié  dans  la  Revue  médicale  de 
FEst  (1898)  une  observation  d'aotinomycose  humaine  avec 
étude  bactériologique.  Grâce  à  Tobligeance  de  M.  le  profes- 
seur Gross,  dans  le  service  duquel  le  malade  était  traité,  j'ai 
pu  examiner  histologiquement  à  deux  reprises  différentes  des 
produits  de  raclage  provenant  de  la  lésion  abcédiforme  que 
ce  malade  présentait  à  la  joue.  En  même  temps,  mon  ami 
Thiry  mettait  gracieusement  à  ma  disposition  une  mâchoire 
de  bœuf  atteinte  de  lésions  actinomycosiques,  puis  une  langue 
atteinte  de  lésions  de  même  nature. 

C'est  à  l'aide  de  ces  différents  matériaux  que  j'ai  entrepris 
d'étudier  la  structure  des  lésions  dues  à  l'actinomyces  et  de 
voir  jusqu'à  quel  point  cette  étude  histologique  peut  rensei- 
gner sur  le  mode  de  réaction  des  tissus  envahis,  sur  le  mode 
de  propagation  de  la  maladie  et  sa  généralisation  possible. 

Procédés  d'étude.  —  Pour  atteindre  ce  but,  j'ai  traité  les 
matériaux  cités  d'après  les  méthodes  d'histologie  patholo- 
gique. 

Après  fixation  à  l'alcool  ou  au  sublimé  salé,  les  frag- 
ments de  tissu  ont  été  inclus  à  la  paraffine  et  débités  en 
coupes  de  3  à  10  1^  d'épaisseur.  Les  méthodes  ordinaires  de 


600  G.-L.    UOCUE. 

coloration  ont  été  employées  d'une  façon  générale,  mais  j'ai 
surtout  utilisé  comme  méthode  d'étude  la  méthode  de  Wei- 
gert  pour  la  fibrine,  avec  coloration  préalable  au  picro-car- 
min.  On  distingue  très  nettement  le  parasite,  coloré  par  le 
violet  de  méthyle,  au  milieu  du  tissu  teinté  par  le  picro- 
carmin. 

Il  m'a  dès  lors  été  relativement  facile  d'observer  à  loisir 
différents  stades  où  se  trouve  fixée  d'une  façon  très  apparente 
la  lutte  du  parasite  contre  l'organisme  résistant. 

Historique,  —  Les  tumeurs  actinomycosiques  sont,  en 
effet,  le  produit  de  la  réaction  de  l'organisme  vivant  contre 
l'envahissement  parasitaire.  Avant  d'envisager  par  le  détail 
les  diverses  phases  de  cette  réaction,  il  est  nécessaire  que  je 
rappelle  la  structure  de  la  lésion  actinomycosique.  A  l'occa- 
sion je  signalerai  quelques  particularités  que  je  crois  devoir 
noter. 

La  production  des  divers  processus  infectieux,  par  le  fait 
des  microbes  pathogènes,  est  subordonnée  à  une  lésion  des 
revêtements  épidermiques  ou  muqueux  des  organismes 
vivants.  Il  faut  une  porte  d'entrée  à  l'tigent  infectieux.  L'ac- 
tinomycose  n'échappe  pas  à  cette  loi.  11  faut  au  parasite  une 
voie  de  pénétration  que  Ton  trouve  dans  la  plupart  des  cas 
au  niveau  des  téguments  internes,  qu'il  s'agisse  des  mu- 
queuses digestive  ou  respiratoire  (Iszlai,  1892  ;  Bostrom,  Guer- 
monproz  et  Bécue,  4894).  Que  le  parasite  pénètre  à  la 
faveur  d'une  dent  cariée,  ou  qu'il  soit  introduit  dans  les  tis- 
sus à  la  suite  d'un  agent  traumatisant,  il  manifeste  sa  pré- 
sence soit  au  point  de  pénétration  même,  soit  en  un  point 
plus  éloigné  par  la  production  de  lésions  caractéristiques, 
sinon  à  Tœil  nu,  tout  au  moins  à  l'aide  du  microscope.  Ces 
lésions  ont  été  pendant  longtemps  considérées  comme  des 
tumeurs  sarcomateuses. 

Nous  verrons,  en  effet,  dans  la  suite  de  cette  étude, 
que  si  Ton  fait  abstraction  du  parasite,  la  structure  des  tissus 
morbides  rappelle  assez  celle  de  certains  sarcomes.  M.  Poncet, 
en  parlant  de  «  sarcome  actinomycosique  »  {Lyon  médical^ 
mai-juin,  1896),  associait  ainsi  à  la  conception  anatomique 
de  la  maladie  la  notion  étiologique  nouvelle. 
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Beaucoup  d'auteurs  se  sont  occupés  des  lésions  provo- 
quées par  Tactinomycose.  Bostrôm  en  particulier,  dans  ses 
recherches  sur  Tactinomycose  de  Thomme*,  a  spécialement 
insisté  sur  la  structure  de  ces  lésions,  en  s'attachant  cepen- 
dant de  préférence  à  Tétude  des  différents  aspects  que  pré- 
sentent les  amas  parasitaires.  Il  a  constaté  que  le  parasite 
introduit  dans  l'organisme  vivant  sous  forme  de  spore  ou  de 
filament  se  développe  en  donnant  des  filaments  qui  se  rami- 
fient dichotomiquement.  II  se  forme  ainsi  au  bout  d'un  cer- 
tain temps  un  feutrage  filamentaire  mycélien  qui  affecte 
différentes  formes,  depuis  la  forme  la  plus  simple  présentée 
par  la  spore  d'où  partent  les  premières  ramifications,  jusqu'à 
la  sphère  creuse  qu'il  appelle  drtÂse  par  analogie,  sans 
doute,  avec  ces  pierres  à  structure  cristalline  rayonnée  que 
les  minéralogistes  désignent  sous  ce  nom. 

Bostrôm,  par  l'examen  de  coupes  striées,  montre  et  décrit 
comment  la  couche  mycélienne  se  présente  sur  les  coupes 
sous  forme  d'amas  ou  de  lignes  plus  ou  moins  recourbées  ou 
ondulées,  et  correspond  à  une  nappe  parasitaire  variable 
selon  l'âge  de  la  colonie,  d'abord  plane  ou  peu  recourbée, 
mais  tendant  de  plus  en  plus  à  s'incurver  et  à  ressembler  à 
une  boule  creuse,  à  une  poche  plus  ou  moins  ouverte.  C'est 
là  la  druse  de  Bostrôm,  le  type  de  la  colonie  d'actinomyces. 
Sa  paroi  est  formée  de  l'entrelacement  très  serré  des  fila- 
ments et  de  l'accumulation  des  spores;  à  l'intérieur  de  la 
druse  se  trouvent  des  filaments  disposés  irrégulièrement  et 
peu  ramifiés.  De  la  couche  mycélienne  se  détachent  extérieu- 
rement des  filaments  ou  des  touffes  de  filaments  rayonnants, 
plus  ou  moins  abondants  et  ramifiés,  se  terminant  soit  par 
de  légers  renflements  en  crosse,  soit  par  des  formations 
spéciales  :  les  massues.  Ces  massues  forment  une  couche 
périphérique  plus  ou  moins  régulière,  plus  ou  moins  con- 
tinue. 

Au  fur  et  à  mesure  que  les  germes  introduits  dans  un 
tissu  donnent  naissance  à  de  telles  colonies,  il  se  produit 
tout  autour  un  foyer  inflammatoire  qui  d'abord  n'est  com- 

i.  Bostrôm,  Untersûchungen  ûber  Aktinomykose  des  Menschen  {Ziegler^s 
Arch.,  1891).  ..  - 
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posé  que  de  cellules  embryonnaires^  et  plus  tard  aussi  de 
cellules  épithélioïdes  et  géantes.  Les  colonies  peuvent  s'ac- 
croître  à  Tintérieur  d'un  nodule  et  donner  lieu  à  l'accroisse- 
ment  de  celui-ci;  mais  aussi  de  nouvelles  colonies  peuvent 
se  développer  en  même  temps  dans  le  voisinage  et  engen- 
drer de  nouveaux  foyers.  On  ne  sait  pas  encore  comment  le 
champignon  pénètre  dans  les  tissus  voisins^  dit  Ziegler  dans 
son  Traité  (TAnatomie  pathologique  (1889), 

D'après  Bostrôm,  ces  colonies  secondaires  proviennent 
de  la  druse  complètement  développée  ;  les  filaments  sortant 
de  la  colonie  sèment  des  spores,  ou  bien  une  partie  des  fila- 
ments se  détache  pour  former  de  nouveau  dans  des  condi- 
tions favorables  de  nouvelles  colonies.  Souvent,  dans  les 
environs  d'une  druse  bien  développée,  on  trouverait  des 
amas  de  spores,  de  courts  filaments  isolés  et  d'autres  plus 
ou  moins  longs  et  plus  ou  moins  ramifiés. 

Bang,  cité  par  Bostrôm,  est  d'avis  que  l'extension  des 
filaments  en  dehors  des  colonies  est  l'origine  de  la  formation 
d'une  nouvelle  colonie. 

Fischer  (1887)  supposait,  sans  apporter  de  preuves  à 
l'appui  de  son  hypothèse,  que  les  leucocytes,  après  s'être 
emparés  de  quelques  portions  mycéliennes,  les  dissémi- 
naient à  distance,  semant  ainsi  les  germes  de  colonies  nou- 
velles; Babes  et  Bostrôm  montrent,  en  effet,  que  les  leu- 
cocytes peuvent  contenir  à  leur  intérieur  des  filaments 
mycéliens.  Bostrôm  ne  peut  affirmer  ce  processus,  car,  dit-il, 
il  n'a  trouvé  de  filaments  à  l'intérieur  des  cellules  que  dans 
les  zones  inflammatoires  et  les  druses,  mais  il  affirme  que 
des  portions  des  filaments  qui  s'étendent  en  dehors  de  la 
coque  des  druses  se  détachent  et  sont  l'origine  de  nouvelles 
colonies. 

En  1893,  Pawlosky  et  MaksutofT*  reprennent  la  question 
mais  ne  la  résolvent  qu'incomplètement  ;  ils  montrent  les 
phagocytes  aux  prises  avec  le  parasite,  l'englobant,  puis  le 
détruisant  ou,  tout  au  contraire,  succombant  dans  la  lutte. 

Ils  ne   s'expriment  pas  d'une  façon  précise  sur  cette 

1.  Pawlosky  et  Maksutoff,  Sur  la  Phagocytose  dans  l'Actomycose  {Ann,  de 
rinst.  Pasteur,  1898). 
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question  qui  laissait  Bostrôm  dans  le  doute,  de  savoir  si 
réellement  les  leucocytes  disséminaient  le  parasite  et  étaient 
ainsi  les  agents  de  propagation  de  la  maladie. 

Recherches  personnelles.  —  L'étude  de  nos  nombreuses 
préparations,  par  la  considération  et  la  comparaison  des 
différents  stades  de  la  vie  du  champignon  à  Tintérieur  des 
tissus,  apporte  peut-être  la  solution  de  cette  question. 

Si  Ton  prend  pour  point  de  départ  la  druse  de  Bostrôm, 
plus  ou  moins  garnie  de  massues,  entourée  de  la  zone 
inflammatoire,  que  Ton  étudie  tout  d*abord  les  cellules 
diverses  que  Ton  rencontre  dans  cette  zone,  on  y  remarquera 
les  détails  suivants  :  ces  cellules  sont,  les  unes  peu  nom- 
breuses, des  cellules  du  tissu  conjonctif,  les  autres,  en  très 
grand  nombre,  des  leucocytes  issus  des  voies  circulatoires 
et  répandus  dans  les  interstices  conjonctifs  selon  les  prin- 
cipes connus  de  la  phagocytose.  Au  point  de  vue  qui  nous 
occupe,  c'est-à-dire  des  rapports  de  ces  leucocytes  avec 
l'actinomyces,  on  peut  distinguer  parmi  ces  cellules  celles 
qui  contiennent  et  celles  qui  ne  contiennent  pas  de  débris 
parasitaires. 

Les  cellules  de  la  zone  inflammatoire  qui  sont  dépourvues 
de  ces  débris  parasitaires  sont  d*abord  des  «  lymphocytes  », 
remplis  presque  complètement  par  leur  gros  noyau,  puis  des 
leucocytes  à  riche  protoplasma,  leucocytes  adultes,  véri- 
tables phagocytes  de  Metchnikoff ;  ce  sont  les  deux  variétés 
de  leucocytes  les  plus  communes,  avec  les  caractères  qu'on 
leur  connaît. 

Beaucoup  plus  variées  sont  les  autres  cellules,  celles  qui 
contiennent  des  fragments  mycéliens.  On  rencontre  ces 
cellules  dans  toute  la  zone  inflammatoire  en  très  grande 
abondance.  Au  pourtour  même  de  la  druse  elles  sont  plus 
nombreuses,  et  les  filaments  qu'elles  contiennent  sont  plus 
aptes  à  se  colorer  par  le  violet  de  méthyle.  Ces  fragments 
parasitaires  sont  en  général  de  courts  filaments  nettement 
divisés  en  «  grains  )>  (analogues  à  des  coccus,  dit  Bostrôm), 
ou  encore  des  massues  entières  ou  des  fragments  de  mas- 
sue (fig.  1,  2,  3,  4  et  5).  Si  l'on  s'éloigne  de  la  druse,  les 
parasites  deviennent  moins  apparents  dans  les  cellules,  les 
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grains  qui  les  composent  sont  moins  aptes  à  prendre  le  colo- 
rant; les  chaînettes  qu'ils  forment  sont  de  moins  en  moins 
régulières,  et  sont  dissociées  ou  rassemblées  (fig.  4,  5,  6,  7, 
8,  10,  11  et  12),  pelotonnées  dans  le  corps  de  la  cellule  de 
manière  à  y  former  de  petits  amas  de  granules  plus  ou 
moins  distincts;  ces  granules  tendent  à  se  fondre  entre  eux 
et  à  donner  ainsi  naissance  à  ces  enclaves  cellulaires  que 
Ton  a  désignées,  en  particulier  Pawlosky  et  MaksutofT,  sous 
le  nom  de  corps  hyalins  (fig.  13,  14,  15,  16,  17). 

Quant  aux  cellules  elles-mêmes,  ce  sont  au  voisinage 
immédiat  de  la  druse  des  cellules  analogues  aux  gros  pha- 
gocytes cités  tout  à  l'heure,  quelquefois  munies  de 
2  noyaux;  le  noyau  ou  les  noyaux  sont  rejetés  à  une  extré- 
mité de  la  cellule,  très  apparents,  au  milieu  d'une  zone  de 
protoplasma  prenant  également  bien  la  couleur.  Autour 
du  parasite,  le  corps  cellulaire  est  plus  clair;  le  parasite  lui- 
même  est  entouré  d'une  sorte  d'auréole  très  claire,  qui 
semble  indiquer  qu'il  n'est  pas  en  contact  immédiat  avec  le 
protoplasma  (fig.  3,  4,  5,  6).  Le  fragment  parasitaire  est  ici 
très  apparent,  dans  une  cellule  qui  dérive  des- gros  leuco- 
cytes. Ces  gros  leucocytes  ont  joué  leur  rôle  de  phagocytes  ; 
ils  se  sont  emparés  de  fragments  mycéliens  ;  ils  s'éloignent 
alors  du  foyer  parasitaire,  et  on  les  rencontre  dans  les 
interstices  conjonctifs,  emportant  leur  proie,  plus  ou  moins 
vivace,  luttant  avec  elle. 

Dans  cette  lutte,  le  corps  cellulaire  s'hypertrophie, 
l'hyaloplasma  devient  plus  abondant,  distendant  les  mailles 
du  réticulum.  Il  se  fait  pour  ainsi  dire  une  sécrétion  intra- 
cellulaire destinée  à  digérer,  à  annihiler  le  parasite.  Ce 
dernier  se  dissocie  comme  nous  l'avons  vu  à  l'intérieur  de 
la  cellule  ;  ses  parties  constituantes  sont  disséminées  dans 
le  corps  cellulaire,  ou  réunies  dans  des  vacuoles  très  appa- 
rentes. La  cellule  phagocyte  victorieuse  le  détruit  et  le  trans- 
forme en  corps  hyalins.  En  même  temps  elle  diminue  de 
volume,  reprend  ses  caractères  premiers,  quoique  conte- 
nant encore  ces  résidus  parasitaires  :  elle  peut  dès  lors  ren-* 
trer  dans  le  courant  circulatoire.  Je  ferai  remarquer  en  effet 
qu'avant  ce  moment,  par  suite  de  son  hypertrophie  crois- 
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tsante,  le  phagocyte  est  à  un  certain  moment  enclavé  au  mi- 
lieu des  éléments  environnants  et  ne  peut  continuer  son 
ohemin  dans  les  interstices  lymphatiques.  Ce  fait  explique 
pourquoi  Ton  ne  trouve  pas  de  cellules  contenant  de  frag- 
ments parasitaires  ailleurs  que  dans  les  zones  inflamma- 
toires, ce  que  Bostrôm  avait  fort  bien  remarqué. 

Il  explique  en  outre  la  façon  dont  la  lésion  prend  de  l'ex- 
tension. Les  phagocytes  ne  sont  pas  toujours  victorieux,  en 
-effet,  ils  peuvent  avoir  meilleur  appétit  que  bon  estomac; 
^t  au  lieu  de  digérer  le  parasite,  servir  eux-mêmes  à  sa  ger- 
mination. C'est  en  effet  ce  qui  se  passe,  et  à  côté  de  la  série 
de  leucocytes  où  nous  avons  vu  (pi.  XVI)  Je  parasite  se  dis- 
soudre pour  ainsi  dire  graduellement,  il  y  a  place  pour  une 
autre  où  le  parasite,  quoique  affaibli,  ne  perd  pas  toute 
vitalité,  et  arrive  à  se  développer  progressivement,  pendant 
<{u'au  contraire  le  phagocyte  qui  le  contient  dégénère.  Le 
leucocyte,  après  avoir  englobé  le  fragment  mycélien,  s'est 
hypertrophié  et  s'est  arrêté  à  une  certaine  distance  du  foyer 
primitif;  son  protoplasma  se  détruit  graduellement,  le 
noyau  se  gonfle  à  son  tour,  devient  vésiculeux,  clair,  puis 
se  dissocie.  La  cellule  est  morte  (fig.  19),  Tactinomyces  vé- 
gète à  son  intérieur,  donnant  quelques  ramifications  aux 
dépens  des  débris  du  phagocyte  (fig.  20).  Bientôt  le  para- 
■site  aura  atteint  les  limites  du  cadavre  cellulaire  et  ses  fila- 
ments s'étendront  au  dehors. 

Ce  parasite  intra-cellulaire,  bien  vivace,  sera  l'origine 
-d'une  colonie  secondaire  d'actinomyces  ;  je  vais  essayer  d'en 
tracer  le  développement  d'après  la  considération  des  stades 
■divers  qu'il  m'a  été  possible  d'observer.  Je  rappellerai  tout 
d'abord  que  le  tissu  ambiant  est  du  tissu  inflammatoire,  on 
y  trouve  un  réseau  de  fibrilles  conjonctives  dont  les  mailles 
:sont  remplies,  distendues  par  les  leucocytes  énumérés  plus 
haut.  Ce  n'est  que  plus  loin,  dans  une  zone  où  l'on  ne  ren- 
<)onlre  plus  de  parasites,  que  se  trouvent  les  capillaires  et 
vaisseaux  sanguins.  Le  cadavre  cellulaire  infecté  est  enclavé 
entre  les  masses  conjonctives,  et  entouré  de  toutes  parts 
de  leucocytes. 

Aussi  lorsque  le  parasite  intra-cellulaire  poussera  à  l'ex- 
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térieur  ses  ramifications,  ces  dernières  seront-elles  aussitôt 
englobées;  on  ne  trouve  pas  en  effet  de  filaments  mycéliens 
intercellulaires,  ils  semblent  tous  être  compris  dans  les  leu- 
cocytes eux-mêmes.  C'est  le  début  de  la  phagocytose;  les 
leucocytes  luttent  d'abord  sur  place,  leur  protoplasma  devient 
plus  abondant,  ils  s'hypertrophient,  se  tassent  les  uns  contre 
les  autres,  enserrés  par  les  mailles  conjonctives  que  leur 
gonflement  distend  en  leur  donnant  une  disposition  en  zones 
concentriques.  Telle  est  l'interprétation  de  la  figure  21  qui 
représente  le  type  général  sous  lequel  se  présente  à  son 
début  la  granulation  de  l'actinomycose.  On  y  voit  au  centre 
le  parasite  formé  de  filaments  granuleux  ramifiés  s'étendant 
excentriquement  ;  tout  autour  une   couronne  de  cellules 
allongées  en  sens  radiaire,  formant  une  sorte  de  corolle  au 
réceptacle  mycélien.  Dans  la  portion  élargie,  distalc  de  ces 
cellules  pétaloïdes  se  sont  réfugiés  le  ou  les  noyaux  au  milieu 
d'une  zone  de  protoplasma   coloré;  la   portion  proximale 
formée  d'un  protoplasme  clair  englobe  l'extrémité  d'un  ou  de 
plusieurs  filaments  mycéliens.  Je  ne  puis  m'empêcher  d'ima- 
giner, en  considérant  des  figures  de  ce  genre,  que  les  leuco- 
cytes jouent  un  rôle  très  actif  et  tirent  pour  ainsi  dire  sur 
les  filaments  qu'ils  ont  englobés,  pour  en  empocher  un  frag- 
ment. Ils  seraient  d'ailleurs  aidés  en  cela  d'une  façon  méca- 
nique, par  ce  fait  que  d'autres  leucocytes  interviennent,  se 
glissent  entre  les  premiers,  se  gonflent  à  leur  tour  et  les  ai- 
dent ainsi  à  rompre  la  chaîne  qui  semble  les  retenir  (fig.  22). 
Il  peut  arriver  auparavant  que  deux  ou  plusieurs  de  ces 
phagocytes  s'accolent  et  se  soudent  par  leurs  extrémités  effi- 
lées, où  le  corps  cellulaire  a  des  contours  moins  nets  et  où 
la  membrane  cellulaire  semble  presque  absente.  Il  en  résulte 
la  formation  de  cellules  géantes,  que  l'on  peut  trouver  soit 
encore  attenantes  au  parasite,  soit  déjà  éloignées  de  lui,  dans 
les  mailles  conjonctives  environnantes  (fig.  2).  Hugo  Rib- 
bert^  croit  que  les  cellules  fixes  des  tissus  forment  dans  les 
infections  mycéliennes  parasitaires  des  cellules  géantes  dans 
lesquelles  les  germes  morts  dans  Tintérieur  des  leucocytes 

1.  Huoo   RiBBEHT,  Der  Untergang  pathogener  Schimmelpilze  im  Kôrpet^ 
Bonn,  Verlag  von  Max  Cohen,  1887. 
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OU  diminués  dans  leur  énergie  vitale  sont  complètement 
détruits;  je  n'ai  pas  pu  confirmer  ce  fait. 

A  mon  avis,  ce  sont  les  leucocytes  qui  ont  le  rôle  pré- 
pondérant,  non  seulement  dans  la  phagocytose,  mais  aussi 
dans  la  formation  des  cellules  géantes,  que  cette  formation 
ait  lieu  par  fusion  de  cellule^,  comme  il  a  été  dit,  ou  par 
multiplications  nucléaires  dans  une  même  cellule,  ce  que  je 
n'ai  pu  d'ailleurs  constater.  Cette  opinion  n'a  trait  évidem- 
ment qu'aux  lésions  actinomycosiques. 

J'ai  envisagé  le  cas  où  le  champignon  est  très  vivace  et 
pousse  des  ramifications  déliées,  où  la  phagocytose  de  son 
côté  est  très  active,  mais  ne  suffit  pas  à  arrêter  la  germina- 
tion du  mycélium.  Au  fur  et  à  mesure  que  se  fait  cette  ger- 
mination, les  leucocytes  se  pressent  de  plus  en  plus  nom- 
breux, se  succédant  les  uns  aux  autres,  emportant  tour  à  tour 
quelques  parcelles  parasitaires. 

Par  suite  de  cette  très  grande  affluence  de  leucocytes,  les 
matériaux  nutritifs  n'existent  plus  en  suffisance  pour  la  végé- 
tation mycélienne,  ou  bien  encore  celle-ci  est  entravée  par 
des  humeurs  microbicides  plus  abondantes  ou  plus  actives. 
Quoi  qu'il  en  soit,  le  champignon  cesse  de  végéter;  ses  fila- 
ments terminaux  commencent  par  se  renfler  à  leur  extrémité , 
prenant  une  forme  de  crosses  plus  ou  moins  contournées  et 
plus  ou  moins  recourbées.  Puis  la  membrane  d'enveloppe, 
l'exoplasme  (Bostrôm,  Sauvageau  et  Radais)  s'épaissit,  s'hy- 
pertrophie,  donnant  aux  extrémités  filamentaires  un  aspect 
de  massue  caractéristique. 

Ces  transformations  se  produisent  à  l'intérieur  des  pha- 
gocytes qui  ont  englobé  les  extrémités  filamentaires,  mais 
dont  l'action  n'est  pas  assez  intense  pour  dissoudre  ou  digérer 
cette  membrane  protectrice.  Quelquefois  cependant  ces  pha- 
gocytes parviennent  à  détacher  de  tels  renflements  en  massue 
et  à  les  entraîner  au  loin. 

La  juxtaposition  de  ces  massues  produit  à  la  périphérie 
des  colonies  d'actinomyces  une  couche  rayonnante  qui 
entre  dans  la  composition  de  la  druse  d'actinomycose  com- 
plète^  telle  que  Ta  décrite  Bostrôm.  La  présence  de  ces  mas- 
sues n'est  d'ailleurs  pas  constante  ;  elle  ne  dépend  pas  seule- 
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ment  de  Tàge  des  colonies,  Bostrôm  l'avait  bien  observé, 
elle  semble  surtout  en  rapport  avec  les  conditions  plus  ou 
moins  favorables  de  germination  du  champignon.  J'en  don- 
nerai pour  exemple  ce  phagocyte  porteur  d'une  rosette  de 
massues,  dont  l'aspect  me  semble  traduire  la  lutte  efficace 
du  phagocyte  contre  le  champignon  (fig.  3). 

Le  parasite,  en  effet,  s'y  trouve  faiblement  coloré,  les  fila- 
ments sont  presque  complètement  dissociés,  quelques-uns 
se  renflent  à  leur  extrémité  en  boutons  chromatiques  revêtus 
d'une  capsule  épaisse  moins  colorée.  Les  massues  se  forment 
donc  aussi  bien  dans  les  colonies  jeunes  que  dans  les  colo- 
nies âgées;  ici,  en  effet,  la  colonie  est  encore  limitée  aune 
cellule.  L'examen  de  colonies  plus  développées  et  à  différents 
stades  montre  que  la  formation  des  massues  est  en  rapport 
avec  la  phagocytose,  car  les  massues  sont  très  abondantes 
dans  les  tissus  où  la  phagocytose  est  très  active.  Bostrôm^ 
Sauvageau  et  Radais'  ne  les  ont  jamais  rencontrées,  d'autre 
part,  dans  les  cultures  artificielles. 

Faut-il^  à  la  suite  de  ces  auteurs,  considérer  ces  formations 
comme  des  produits  de  dégénérescence?  Faut-il  plutôt  en 
faire  un  organe  de  protection  sécrété  par  le  filament  mycé* 
lien,  barrière  défensive  contre  l'action  des  leucocytes  et  les 
humeurs  bactéricides  (Babes^).  Ces  massues  pouvant  se  déta- 
cher de  la  colonie  parasitaire  sont-elles  douées  d'ua  pouvoir 
reproducteur  (Cornil)?  Des  recherches  ultérieures  pourront 
seules  nous  renseigner  à  ce  sujet. 

Quoi  qu'il  en  soit,  la  présence  de  massues  à  l'extrémité 
de  filaments  mycéliens  traduit  un  arrêt  dans  leur  végétation. 
Et  Ton  peut  trouver  des  massues  en  quelques  points  seule- 
ment de  la  périphérie  d'une  druse  actinomycosique,  sur  la 
plus  grande  partie  de  sa  surface,  et  même  sur  toute  cette 
surface. 

En  même  temps  que  ces  modifications  se  passent  du  côté 
de  la   colonie  d'actinomyces,  la  zone  inflammatoire  subit 


1.  Bostrôm,  loco  citato, 
•  2.  Sauvàobau  et  Radais,  Sur  les  genres  streptothrix,  cladothrix,  actino- 
myces  [Ann,  de  Vlnstitut  Pasteur,  1892,  p.  242). 
3.  Babes,  Virchovû's  Archiv,  1886. 
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diverses  évolutions  en  rapport  avec  les  conditions  nutri- 
tives où  se  trouvent  ses  éléments.  Elle  peut  tout  d*abord 
aboutir  dans  le  cas  de  guérison  à  la  formation  de  tissu  de 
cicatrice.  Dans  ce  cas,  le  parasite  se  trouve  comme  inclus, 
isolé  au  milieu  de  formations  conjonctives  concentriques 
denses  ;  c'est  ce  que  Ton  observe  dans  la  langue  actinomyco- 
siquedu  bœuf,  où  le  parasite  peu  vivace,  à  peine  apparent,  en- 
vironné de  formations  massulaires  très  caractéristiques,  forme 
le  contre  de  nodules  fibreux  indurés.  On  trouve  même  ce  pa^ 
rasite  entouré  parfois  d'une  coque  calcaire  assez  résistante. 

La  zone  inflammatoire,  au  lieu  d'évoluer  ainsi  dès  l'ori- 
gine vers  la  cicatrisation,  peut  donner  lieu  à  la  formation 
d'un  abcès,  abcès  à  contenu  plus  ou  moins  fluide,  plus  ou 
moins  puriforme,  qui  peut  évoluer  comme  les  abcès  de  cause 
vulgaire,  soit  vers  la  cicatrisation,  soit  vers  l'ulcération  du 
côté  du  tégument  externe  ou  interne,  soit  encore  vers  l'ou- 
verture dans  les  voies  vasculaires. 

Considérations  générales.  —  Nous  avons  vu  comment  le 
parasite  introduit  dans  l'organisme  et  englobé  par  les  pha- 
gocytes donnait  lieu  à  la  formation  du  nodule  primaire  de 
Tactinomycose,  qui  apparatt  sur  les  coupes  sous  forme  d'une 
rosette  caractéristique.  Celte  lésion  primitive  en  s'accrois- 
sant  devient  le  centre  d'un  nodule  inflammatoire  de  plus  en 
plus  considérable,  et  en  outre,  avec  l'aide  des  phagocytes 
vecteurs  de  parcelles  mycéliennes  vivaces,  le  point  de  départ 
de  lésions  secondaires  également  nodulaires.  La  maladie 
s'étend  aussi  de  proche  en  proche  par  l'intermédiaire  des  leu- 
cocytes dans  les  premières  voies  lymphatiques.  J'ai  dit  com- 
ment ces  leucocytes,  considérablement  augmentés  de  volume, 
se  trou  vaient  arrêtés  dans  ces  premières  voies  et  ne  pouvaient 
donner  lieu  à  l'infection  ultérieure  des  ganglions  lympha- 
tiques. C'est  l'explication  histologique  d'un  fait  depuis  long- 
temps reconnu  en  clinique.  Lorsque  l'on  constate  des  lymphan- 
gites tronculaires  ou  des  adénites,  ces  lymphangites  doivent 
être  imputées  à  des  infections  secondaires  concomitantes. 

Emmerich  Ulmann,  cité  par  Macaignc  et  Raingcard',  dit 

1.  Actinom.  thoracique.  Étude  anatomlque  (Presse  médicale,^  juin  1898). 
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que  les  ganglions  engorgés  ne  le  sont  pas  spécifiquement, 
car  on  n'y  trouve  pas  Tactinomyces,  mais  seulement  des 
microcoques. 

Cependant  ces  deux  derniers  auteurs  ont  trouvé  dans 
deux  ganglions  bronchiques  des  traces  de  parasites,  cr  deux 
ganglions  parsemés  de  petits  vaisseaux  bourrés  de  microco- 
ques, et  dans  un  ou  deux  vaisseaux  de  petit  calibre,  à  la  péri- 
phérie, il  y  avait  quelques  filaments  accompagnés  de  leuco- 
cytes. L'aspect  des  filaments  anastomosés  était  aussi  net  que 
possible,  mais  ils  étaient  dissociés,  isolés,  attaqués  par  les 
leucocytes,  et  ne  représentaient  nullement  un  foyer  ni  un 
grain  actinomycosique  en  activité. 

c<  Ces  ganglions  correspondaient  à  des  lésions  pulmonaires 
mixtes  où  existait  un  processus  ulcératif.  Le  ganglion  reçoit 
simplement  les  éléments  dissociés  qu'il  est  destiné  à  faire 
disparaître.  » 

Je  n'ai  pas  eu  l'occasion  d'examiner  des  ganglions  tribu- 
taires des  régions  atteintes  d'actinomycose  ;  cependant  d'après 
la  considération  des  lésions  actinomycosiques  elles-mêmes, 
où  les  débris  mycéliens  charriés  par  les  leucocytes  we  se 
retrouvent  «  à  l'état  de  filaments  »  que  dans  une  zone  très 
étroite  autour  du  foyer  infectieux,  j'estime  que,  dans  le  cas 
de  Macaigne  et  Raingeard,  la  pénétration  de  filaments  jus- 
qu'aux ganglions  ne  s'est  faite  qu'à  la  faveur  des  lésions  dues 
à  l'infection  secondaire  constatée. 

L'intégrité  lymphatique  tronculaire  et  ganglionnaire  dans 
l'actinomycose  ne  doit  donc  être  érigée  en  loi  clinique  que 
s'il  n'y  a  pas  d'infection  secondaire. 

Cette  intégrité  lymphatique,  résultat  d'une  faible  viru- 
lence du  parasite  et  d'une  phagocytose  intense,  et  en  outre 
l'intégrité  des  vaisseaux  sanguins  refoulés  par  Taccumula- 
tion  des  leucocytes  font  que  le  processus  infectieux  n'a  pas 
de  tendances  à  la  généralisation. 

L*actinomyces  ne  provoque,  tout  au  moins  au  début,  et 
dans  la  grande  majorité  des  cas,  que  des  lésions  localisées, 
que  Ton  doit  faire  rentrer  dans  le  groupe  des  inflammations 
nodulaires  infectieuses  à  côté  de  la  tuberculose,  de  la 
morve,  de  la  lèpre,  etc.  Ces  nodules  infectieux  inûamma- 
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toires  peuvent  se  cicatriser  à  toutes  les  périodes  de  leur  dé- 
veloppement, ou  au  contraire  donner  lieu  à  des  lésions  à 
tendances  extensives,  par  juxtaposition  et  fusion  des  foyers 
développés  successivement. 

Ce  processus  extensif  est  l'origine ,  quand  surviennent  la 
dégénérescence,  le  ramollissement  et  la  nécrose  de  ces 
foyers,  des  lésions  fistuleuses  et  ulcératives  bien  connues 
dans  l'actinomycose. 

Lorsque  ces  fistules  ou  ulcérations  se  produisent  du  côté 
du  tégument  externe  ou  interne,  ou  encore  d'une  cavité 
séreuse,  le  processus  extensif  reste  le  même,  c'est  un  envahis- 
sement par  continuité  de  tissu. 

Il  n'en  est  plus  ainsi  lorsque  les  voies  circulatoires,  gros 
troncs  lymphatiques,  ou,  plus  souvent,  vaisseaux  sanguins 
viennent  à  être  envahis  et  que  les  foyers  infectieux  s'ouvrent 
dans  leur  lumière.  Alors  l'organisme  est  rapidement  envahi, 
la  dissémination  du  parasite  se  produit,  et  bientôt  les  lésions 
sont  généralisées.  La  clinique  ne  manque  pas  d'observa- 
tions de  ce  genre.  Entre  autres  Schlange^  rapporte  un  cas 
d'actinomycose  du  rachis  où  l'ouverture  s'est  faite  dans  les 
veines  jugulaires;  Marchand  et  Nebelthau  ^  où  ce  fut  dans  la 
veine  cave  inférieure;  Masse'  et  Israël,  dans  la  veine  jugu- 
laire; Abée*,  dans  la  veine  cave  inférieure. 

L'actinomycose  laissée  à  elle-même  ne  guérit  donc  pas 
toujours,  et  peut  occasionner  de  terribles  désordres  rapide- 
ment suivis  de  mort.  Le  traitement  médical,  en  particulier 
par  l'administration  d'iodure  de  potassium,  semble  avoir  eu 
dans  certains  cas  une  grande  efficacité,  et  dans  d'autres  au- 
cune. Par  contre,  l'intervention  chirurgicale,  faite  à  temps, 
a  été  toute-puissante  pour  arrêter  l'évolution  des  lésions. 

L'étude  des  lésions  histologiques  qui  précède  se  joint 
aux  observations  cliniques  pour  sanctionner  cette  méthode 
thérapeutique. 

Le  curettage  des  lésions  actinomycosiques,  lorsqu'il  est 


i.  ScHLAivoB,  Berlin,  klin.  Woch.,  n»  28,  p.  706,  11  juillet  1892. 

2.  Marchand  et  Nebelthau,  Berlin,  klin.  Woch.,  n""  4,  p.  91,  janvier  1896. 

3.  Masse,  Berlin,  klin.  Woch.,  n»  49,  1892. 

4.  ÀBés,  Zieglet**s  Beilrâge  zur  palh,  AnaL,  XXII,  p.  132,  1897. 
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possible,  pratiqui^  assez  profondément  pour  intéresser  toute 
la  zone  des  nodules  jeunes,  me  semble  particulièrement  re- 
commandable.  La  localisation  des  lésions,  Temprisonnement 
des  parasites  au  milieu  des  nombreux  leucocytes,  Tintégrité 
des  voies  circulatoires  permettent  d'escompter  une  gué- 
rison  radicale  à  la  suite  d*intervention  de  ce  genre. 

Conclusions.  —  Quelques  propositions  résumeront  les 
points  essentiels  de  ce  travail. 

1®  L'actiaomyccs  se  développe  dans  le  tissu  conjonctif  en 
donnant  naissance  à  un  nodule  inflammatoire  de  structure 
caractéristique  {rosette  actinomy cosigné), 

2®  L'actinomyces  doué  d'une  faible  virulence  provoque 
une  phagocytose  très  active*. 

3^  L'extension  des  lésions  de  proche  en  proche  est  occa- 
sionnée par  les  phagocytes  vecteurs  de  filaments  mycéliens. 

4**  L'intégrité  lymphatique  s'explique  par  l'arrêt  de  la 
zone  inflammatoire  des  leucocytes  infectés,  considérablement 
hypertrophiés. 

S»  La  généralisation  ne  se  produit  que  si  de  gros  troncs 
vasculaires  viennent  à  être  ulcérés. 

6®  L'actinomycose  est  une  inflammation  nodulaire,  infec- 
tieuse, à  caractère  atténué,  que  l'on  doit  ranger  à  côté  de  la 
tuberculose,  de  la  morve,  de  la  lèpre,  etc. 

7^  Le  curettage  des  lésions  peut  suffire  à  amener  une 
guérison  radicale. 


EXPLICATION   DES   PLANCHES   XVI   ET  XVII 

Planche  XVI.  —  Digestion  cellulaire  de  Vactinomyces, 

Fio.  1.  —  Leucocyte  ayant  englobé  un  filament  actinomycosique  ramifié. 
Stade  morphologiquement  indififérent  au  point  de  vue  d'une  acUon  du 
leucocyte  sur  le  parasite,  ou  du  parasite  vis-à-vis  du  leucocyte. 

Fio.  2.  —  Leucocyte  contenant  deux  groupes  de  filaments  dont  Texoplasma 
est  gonflé  et  dont  les  grains  se  colorent  imparfaitement.  Les  noyaux  sont 
multiples,  le  protoplasma  abondant,  clair. 

1.  Ce  fait  me  semble  devoir  être  rapproché  des  résultats  expérimentaux 
obtenus  par  L.  Marchand  dans  son  «  Étude  sur  la  phagocytose  des  strepto- 
coques atténués  et  virulents  (Arch.  de  tnêd.  txp.,  X,  p.  233, 1898). 
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Fio.  3.  —  Leucocyte  ou  cellule  géante  paucinucléaire,  contenant  un  parasite 
très  ramifié,  mais  entravé  dans  sa  végétation.  La  faible  coloration  des 
éléments  parasitaires  et  la  présence  de  renflements  exoplasmiques  disent 
la  dégénérescence  du  parasite. 

Fio.  4  à  12.  —  Leucocytes  contenant  des  fragments  peu  vivaces  de  parasites, 
dissociés  ou  compris  dans  des  vacuoles  du  corps  cellulaire. 

FiG.  13.  —  Leucocytes  dans  lesquels  on  voit  les  amas  de  débris  parasitaires 
devenir  les  corps  chromatiques  homogènes  appelés  hyalins. 

Fio.  14-15-16-17.  —  Leucocytes  contenant  des  corps*  hyalins. 

Fio.  18.  ~  Leucocyte  avec  un  corps  hyalin,  qui  possède  une  sorte  de  coque 
achromatique,  transparente  ^ 


Planche  XVII.  —  Développement  du  nodule  actinomycosique, 

Fio.  19.  —  Coupe  passant  dans  un  énorme  leucocyte  enclavé  dans  les  tissus 
voisins.  On  y  voit  au  milieu  de  divers  débris  parasitaires  un  des  premiers 
stades  du  développement  de  l'actinomyces. 

Fio.  20.  —  Coupe  avec  un  leucocyte  très  volumineux  qui  contient  un  parasite 
plus  ramifié.  Tout  autour  sont  de  gros  leucocytes  mononucléés  (cellules 
épithélioïdes). 

FiG.  21.  —  Les  ramifications  de  champignon  sont  saisies  par  les  leucocytes, 
qui  forment  une  sorte  de  corolle  autour  du  parasite.  Dans  un  interstice 
conjonctif  est  un  phagocyte  contenant  des  fragments  filamentaires. 

Fio.  22.  —  Nodule  à  un  stade  plus  avancé.  Les  leucocytes  notablement  hy- 
pertrophiés sont  multinucléaires,  en  particulier  du  côté  droit  de  la  figure  : 
dans  cette  zone,  le  parasite,  dont  les  filaments  terminaux  se  sont  renflés 
en  crosses  chromatophilcs,  résiste  à  l'action  des  leucocytes  *.  A  gauche, 
au  contraire,  les  leucocytes  parviennent  à  rompre  les  chapelets  mycéliens. 
Entre  les  leucocytes  hypertrophiés  se  glissent  de  nouvelles  cellules  lym- 
phatiques, lymphocytes  et  leucocytes  polynucléaires. 

Planches  dessinées  d'après  des  coupes  observées  avec  l'obj.  à  immersion 
1,30,  de  2  millimètres  d'ouverture,  et  l'oculaire  compensateur  6  de  Zeiss,  et 
projetées  sur  la  table  à  l'aide  du  prisme  à  dessiner  de  Zeiss,  le  microscope 
étant  incliné  de  45". 

1.  Certains  de  ces  corps  hyalins  auraient-ils  des  propriétés  reproductrices,  représen- 
teraient-ils des  formations  sporulaires? 

2.  Stade  antérieur  à  la  formation  des  vraies  <  massues  d'actinomycose  >. 
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DE  LINFLUENCE  DE  LA  SYPHILIS  POST-CONCEPTIONNELLE 

SUR  LE  PLACENTA  ET  LE  FŒTUS 


PAR    MM. 

FABRE  et  PATBL 

Chef  du  laboratoire  de  la  Clinique  ob8t<5tri-  loterDO  des  hôpitaux 
cale  de  l'Université  do  Lyon.  de  Lyon. 


Depuis  les  travaux,  anciens  déjà,  de  Frœnkel,  Macdonald, 
Vallois,  de  Sinéty,  depuis  la  thèse  récente  de  Schwab,  la 
question  du  placenta  syphilitique,  au  point  de  vue  anatomo- 
pathologique,  semble  jugée;  il  existe  bien  un  placenta  sy- 
philitique. 

Cependant,  quelques  points  de  son  histoire  sont  encore 
obscurs.  Si  Ton  cherche  l'influence  que  peut  avoir,  sur  la 
structure  du  placenta,  une  syphilis  contractée  pendant  la 
grossesse,  les  opinions,  par  leur  multiplicité  même,  n'a- 
mènent à  aucune  conclusion. 

Et  pourtant,  une  question  d'une  importance  pratique 
considérable  s'y  rattache  :  l'état  de  l'enfant  à  la  naissance. 
Sur  ce  point,  plus  encore  que  sur  le  précédent,  on  discute. 

Nous  avons  eu  l'occasion  d'observer,  dans  le  service  de 
l'un  de  nos  maîtres,  M.  Cordier,  chirurgien  de  l'Antiquaille, 
des  femmes  ayant  contracté  la  syphilis  dans  le  courant  de 
leur  grossesse  ;  la  date  de  la  contagion  a  pu  être  fixée,  les 
enfants  ont  été  suivis;  nous  les  avons  vu  traiter.  Les  pla- 
centas ont  été  recueillis  et  examinés  dans  le  laboratoire  de 
M.  le  professeur  Fochier;  leur  étude  nous  a  permis  de  con- 
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firmer  encore  les  résultats  obtenus  par  M.  Cordier  dans  sa 
lougue  pratique. 

Nous  rapportons  les  observations  des  malades,  Texamen 
anatomo-pathologique,  qui  nous  servira  à  poser  des  con- 
clusions cliniques  ;  mais,  auparavant,  l'analyse  des  opinions 
nous  montrera  combien  la  question  semble  encore  complexe. 


I.     HISTORIQUE 

Le  problème  date  de  loin  ;  il  s'est  posé  tout  d'abord  aux 
cliniciens  avant  de  préoccuper  les  anatomo-pathologistes. 
Pour  fixer  les  idées,  nous  diviserons  l'étude  de  l'historique 
en  trois  parties  : 

La  première,  période  clinique,  allant  jusqu'à  Fraenkel; 

La  seconde,  période  anatomo-clinique,  allant  jusqu'à 
Fournier; 

La  troisième,  période  moderne. 

à)  Première  période.  —  Déjà  Hunter  croyait  à  la  non- 
contamination  de  l'enfant,  qui^  disait-il,  ne  se  nourrissait 
pas  de  la  lymphe  empoisonnée. 

Jorg  et  Meissner,  cités  par  Lepage  (Dict.  Dechambre), 
admettaient  que  le  virus  syphilitique  était  détruit  par  le 
liquide  amniotique. 

Ricord  modifia  un  peu  l'opinion  en  disant  que  si  l'infec- 
tion avait  lieu  au  3®  mois,  il  n'était  pas  sûr  que  la  transmis- 
sion fût  possible. 

Kassowitz,  cependant,  soutenait  que  l'enfant  naissait 
sain;  le  virus  syphilitique,  suivant  lui,  ne  traversant  pas 
des  parois  vasculaires. 

Profeta,  cependant,  formulait  à  cette  époque,  comme  co- 
rollaire à  la  loi  de  Colles,  l'énoncé  suivant  :  un  enfant  sain, 
né  d'une  femme  syphilitique,  ne  peut  pas  être  infecté  par 
l'allaitement  et  les  baisers  de  la  mère;  cette  idée  fut  admise 
par  Gailleton,  qui  fit  la  réserve  que  l'enfant  perdait  cette 
immunité  lorsque  l'organisme  avait  été  modifié  par  la  crois- 
sance. 

Diday,  se  basant  sur  des  conceptions  théoriques  surtout, 
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affirmait  que  la  contagion  n'était  possible  pour  le  fœtus  que 
du  2^  au  S''  mois. 

En  1870  encore,  Schrœder  assurait  que  l'enfant  naissait 
sain,  si  la  mère,  saine  au  moment  de  la  conception,  n'était 
infectée  que  pendant  la  grossesse. 

En  1872,  Bousquet  (th.  Paris)  disait  que  la  vie  du  fœtus 
était  d'autant  moins  compromise  que  la  mère  avait  été  in- 
fectée à  une  époque  plus  rapprochée  du  terme  de  la  gros- 
sesse. 

Telles  étaient  les  principales  opinions  émises  tout  gra- 
tuitement sans  confirmation  anatomo-pathologique,  basées 
simplement  sur  des  observations  cliniques;  la  difficulté  que 
l'on  a  pour  les  rendre  très  complètes  explique  la  divergence 
d'opinions. 

b)  Deuxième  période.  —  Avec  Fraenkel, s'ouvre  la  période 
anatomo-pathologique. 

Fra»nkel,  après  avoir  remplacé  par  une  description  syn- 
thétique du  placenta  syphilitique  les  lésions  que  ses  pré- 
décesseurs avaient  décrites,  aussi  multiples  qu*inconstantes, 
cherche  à  résoudre  la  question  de  savoir  s'il  y  a  des  lésions 
dans  le  cas  d'infection  de  la  mère.  Trois  cas,  dit-il,  peuvent 
se  présenter  :  si  la  mère  est  infectée  au  moment  de  la  con- 
ception, à  côté  d'une  syphilis  diffuse  des  villosités  placen- 
taires, on  peut  avoir  une  endométrite  placentaire;  il  n'y  a 
cependant  rien  de  constant.  Si  la  mère  est  infectée  peu 
après  la  conception,  le  placenta  a  autant  de  chances  de  rester 
sain  que  d'être  malade;  dans  ce  cas,  on  a  Vendométrite 
gommeuse  de  Virchow.  Si  la  mère  est  infectée  du  7*^  au 
10*^  mois,  si  le  père  est  sain,  le  fœtus  est  indemne,  le  pla- 
centa sans  lésion. 

Framkel  avait  soulevé  un  autre  problème  :  c'était  de 
savoir  si  le  placenta  présentait  des  lésions  diffuses,  suivant 
que  la  mère  ou  le  père  étaient  seuls  syphilitiques.  Lancés 
sur  cette  question,  plus  grave  en  apparence,  Macdonald,  de 
Sinéty  se  préoccupèrent  peu  de  rechercher  les  lésions  dans 
les  cas  de  syphilis  post-conceptionnelle  :  aussi  l'anatomie 
pathologique  ne  changea  presque  rien  dans  la  divei^ence 
des  opinions. 
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Zilies,  en  1885,  en  donnant  une  excellente  description 
du  placenta  syphilitique,  disait  que  si  la  mère  était  infectée 
dans  le  moment  de  la  grossesse,  on  trouvait  le  placenta  plus 
ou  moins  malade  et  le  fœtus  indemne. 

Saxinger,  en  1885,  dit  :  Si  la  mère  est  fécondée  par  un 
homme  sain,  et  si  elle  n'est  infectée  que  tardivement,  on 
trouve,  malgré  l'immunité  du  fœtus,  le  placenta  maternel 
toujours  malade,  quoique  légèrement.  Le  placenta  n'est  in- 
demne que  si  la  contagion  se  fait  peu  avant  Taccouchement. 

Neumann,  en  1885,  donne  une  statistique  de  20  cas  de 
syphilis  post-conceptionnelle  :  5  enfants  sur  15  sont  syphili- 
tiques nettement,  et  pour  ces  5  cas  la  contagion  a  eu  lieu 
2  fois  au  4®  mois,  1  fois  au  3®  mois,  1  fois  au  7*^  mois,  1  fois 
au  8^  mois. 

Zweifel,  en  1887,  admet  que  la  syphilis  s'étendait  à  Tœuf 
si  la  contagion  avait  lieu  dans  les  premiers  mois  de  la 
grossesse,  pour  que  Textension  eût  un  temps  suffisant  pour 
se  produire. 

Millier  concluait  :  Plus  l'infection  de  la  mère  se  produit 
tôt,  plus  le  fœtus  meurt  ou  est  expulsé  prématurément. 

Winckel,  en  1889  :  Si  la  mère  tombe  malade  au  moins 
4  semaines  avant  l'accouchement,  le  produit  peut  être  infecté 
et  naître  malade  ;  si  l'infection  se  produit  plus  tard,  il  est 
sain.  Et  plus  loin  :  Si  la  contagion  se  fait  au  4^  mois,  le 
danger  d'une  interruption  de  grossesse  est  moindre. 

Schrœder,  à  la  même  époque,  soutient  toujours  que  Ten- 
faut  nait  sain,  et  que  son  infection  à  la  naissance  est  d'une 
rareté  extrême. 

Stcffeck,  en  1890,  anatomo-pathologiste  et  clinicien,  publie 
deux  observations  de  syphilis  post-conceptionnelle,  avec  exa- 
men des  placentas,  et  décrit  des  lésions  du  placenta  mater- 
nel et  du  placenta  fœtal,  coexistant  déjà  sur  la  prolifération 
de  l'épithélium  de  revêtement  des  villosités. 

La  syphilis,  dit-il,  s'étend  facilement  à  l'œuf;  les  aiié- 
rations  du  placenta  ne  dépendent  pas  du  moment  de  finfec- 
tion,  mais  de  ce  que,  à  chaque  infection,  toutes  les  parties 
du  placenta  peuvent  être  atteintes. 

En  France,  les  opinions  n'étaient  pas  mieux  assises. 
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Parrot  disait  que,  si  la  syphilis  était  contractée  au  5^  mois^ 
ravortement  était  peu  probable. 

Hirigoyen,  en  1886,  et  Reimonenq  rapportent  une  statis- 
tique des  cas  de  syphilis  post*conceptionnelle  : 

Sur  12  femmes  devenues  syphilitiques  dans  les  i  pre- 
miers mois,  12  mort-nés.  Si  la  syphilis  a  été  contractée  au 
sixième  mois,  la  moitié  des  fœtus  succombe.  Si  la  syphilis 
a  été  prise  dans  les  3  derniers  mois,  elle  est  moins  grave 
pour  le  fœtus. 

.  De  plus,  Reimonenq  rapporte  5  cas  de  syphilis  contractée 
à  la  fm  de  la  grossesse,  et  il  a  eu  2  fois  des  mort-nés,  et  1  fois 
un  accouchement  prématuré. 

Legrand,en  1887  :  La  syphilis  contractée  pendant  la  gros- 
sesse est  transmise  au  fœtus;  elle  serait  même  plus  grave; 
cette  transmission  est  certaine  jusqu'au  8^  mois. 

Greletty,  en  1887  :  La  syphilis  post-conceptionnelle  n'ap- 
porte pas  une  immunité  complète;  il  ne  faudrait  pas 
tenter  sur  l'enfant  une  inoculation  expérimentale;  il  s'agit 
sans  doute  d'un  virus  atténué,  c'est  pourquoi  l'enfant  pré- 
sente rarement  une  roséole. 

Tarnier  combat  l'opinion  des  auteurs  qui  n'admettent 
pas  la  transmission  de  la  syphilis  dans  la  deuxième  moitié 
de  la  grossesse. 

Fournier,  dans  son  ouvrage  classique,  se  basant  sur  sa 
longue  pratique,  sur  les  observations  des  auteurs,  était  arrivé 
à  formuler  l'opinion  suivante,  c'est  que,  dans  les  cas  de 
syphilis  post-conceptionnelle,  Cenfant  devait  toujours  être 
considéré  comme  syphilitique. 

Après  lui,  la  question  semblait  être  jugée;  c'est  l'opi- 
nion admise  dans  les  classiques,  Mauriac,  Jullien,  Vinay, 
Augagneur. 

Etienne,  en  1892,  rapporte  le  cas  d'un  enfant  né  syphili- 
tique d'une  mère  devenue  syphilitique  au  7®  mois  et  pose  la 
conclusion  que,  même  au  8®  mois,  l'enfant  naissait  syphi- 
litique. 

Lhomer,  en  1892,  dans  une  thèse  fort  documentée,  rap- 
porte tous  les  cas  de  syphilis  post-conceptionnelle  observés 
à  l'Antiquaille,  sous  la  direction  de  M.  Augagneur.  Il  donne 
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des  statistiques  fort  longues;  nous  retiendrons  seulement 
quelques  chiffres. 

Si  la  contagion  a  lieu  du  1^^  mois  au  5^  mois,  on  trouve 
5  enfants  sains  sur  70  cas  ; 

Contagion  au  6®  mois,  S  enfants  sains  sur  1«^  ; 

Contagion  au  7"*  mois,  4  enfants  sains  sur  14  ; 

Contagion  au  8^  mois,  6  enfants  syphilitiques  sur  9  cas; 

Contagion  au  9"  mois,  1  cas  de  mort. 

Neumann,  en  1892,  publie  aussi  une  statistique  très 
intéressante  : 

Sur  76  cas  de  syphilis  post-conceptionnelle,  on  a  : 

23  avortements,  7  accouchements  prématurés,  6  enfants 
macérés,  7  morts  posi  partum,  12  enfants  vivants  syphi- 
litiques, 21  sains  en  apparence. 

Si  la  contagion,  dit-il,  se  fait  au  9®  mois,  la  sclérose  reste 
une  maladie  locale,  le  virus  n'a  pas  intoxiqué  la  mère  et 
n'a  pu  agir  sur  le  fœtus.  Dans  tous  les  autres  cas,  le  fœtus 
est  syphilitique. 

Schwab,  en  1896,  dans  sa  thèse  remarquable  sur  le  pla- 
centa syphilitique,  cite  3  observations  complètes  de  syphilis 
post-conceptionnelle.  Les  placentas  ont  été  examinés  et  des 
lésions  analogues  à  celles  que  nous  décrirons  ont  été  trouvées. 

c)  Troisième  période,  —  Malgré  Topinion  de  Fournier  et 
de  son  école,  ces  conclusions,  basées  cependant  sur  de 
nombreux  faits,  ont  été  battues  en  brèche. 

En  Allemagne,  les  auteurs  sont  des  plus  affirmatifs. 

Si  j'examine,  dit  Dorhrn  en  1892,  le  dernier  écrit  de 
Fournier  sur  la  question  de  la  perméabilité  du  placenta  pour 
la  syphilis,  je  n'y  trouve  pas  une  seule  observation  qui  la 
prouve,  aussi  je  repousse  la  conclusion  de  Fournier.  Les 
cas  de  syphilis  post-conceptionnelle  sont  fréquents  dans  les 
grandes  villes,  et,  dans  aucun  cas,  je  n'ai  constaté  que  le 
fœtus  fût  né  avec  des  signes  de  syphilis.  Conclusion  :  Le 
poison  syphilitique  ne  traverse  pas  la  cloison  placentaire, 
ni  du  fœtus  à  la  mère,  ni  de  la  mère  au  fœtus. 

Duhring,  dans  son  Traité  clinique  de  la  syphilis  en  1898, 
admet  aussi  que  l'infection  n'est  pas  fatale  et  que  lenfant 
peut  naître  sain;  cependant  il  confirme  la  loi  de  Profeta, 
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au  point  de  vue  clinique,  tout  en  affirmant  l'intégrité  ana- 
tomique  du  placenta. 

Ahlfeld,  en  1898  :  le  poison  syphilitique  ne  traverse  pas  la 
paroi  de  séparation  du  placenta  de  la  mère  vers  le  fœtus  ou 
inversement,  c'est-à-dire  que,  si  la  mëre  était  saine  au  mo- 
ment de  la  conception,  si  elle  est  fécondée  par  un  homme 
non  syphilitique,  si  elle  est  infectée  après  la  conception, 
l'enfant  n'est  pas  syphilitique  à  la  naissance.  L'auteur 
semble  considérer  comme  deux  exceptions  les  cas  de  Stef- 
feck,  ignorant  tous  les  travaux  français,  et  ajoute  qu'ils  ne 
peuvent  amener  à  aucune  conclusion. 

Cette  idée  avait  déjà  été  émise  en  France  par  Bielinkin 
en  1896.  Deux  observations  :  l'une  d*Arming,  l'autre  de 
Neumann,  rapportant  2  cas  d'accident  primitif  chez  un 
enfant  après  infection  de  la  mère  pendant  la  grossesse,  ont 
servi  de  point  de  départ  pour  essayer  de  faire  varier  l'opinion. 

Bielinkin  rapporte  6  observations  de  syphilis  post-concep- 
tionnelle  :  l'une  au  4«  mois,  une  autre  au  5®,  trois  au  6®,  une 
au  7^.  Les  enfants,  disent-ils,  naissent  sains.  Les  placentas 
n'ont  été  examinés  que  macroscopiquement  et  considérés 
d'emblée  comme  sains. 

Aussi  l'auteur  concluait-il  que  les  enfants  ne  devaient 
pas  être  considérés  comme  syphilitiques  dans  tous  les  cas; 
on  ne  doit  pas  les  donner  à  leur  mère  qui  pourrait  les  in- 
fecter, mais  les  allaiter  au  biberon,  dans  les  cas  où  ils 
naissent  sans  lésion  apparente. 

Ce  sont  ces  conclusions  que  nous  discuterons  pour  les 
rejeter  ensuite,  en  nous  basant  sur  3  observations  de 
syphilis  post-conceptionnelle,  suivies  d'examen  anatomo- 
pathologique  du  placenta;  les  lésions  syphilitiques  que  nous 
y  avons  rencontrées  permettent  d'appuyer  encore  les  con- 
clusions, admises  déjà  par  Fournier  et  son  école,  au  nom 
de  la  clinique. 

II.     —     OBSERVATIONS 

Nous  rapportons  3  observations  de  syphilis  post-concep- 
tionnelle,  mais,  pour  servir  de  point  de  comparaison,  nous 
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citerons  un  cas  de  syphilis  anté-conceptionnelle,  avec  examen 
du  placenta. 

Observation  I.  —  Syphilis  anté-conceptionnelle.  Accouchement  à  terme. 

Placenta  syphilitique. 

R...  M.,  Agée  de  22  ans,  entre  à  l'hôpital  des  Ghazeaux  le  28  sep- 
tembre 1898. 

Elle  a  déjà  eu  une  grossesse,  il  y  a  2  ans;  il  y  a  8  mois  qu'elle  a  pris 
la  syphilis  et  elle  arme  enceinte  de  4  mois,  avec  des  plaques  muqueuses 
des  lèvres,  des  plaques  circinées  da  voile  du  palais. 

Pas  d'albumine  dans  les  urines. 

Elle  est  soumise  au  traitement  mercuriel;  après  la  disparition  de 
ses  accidents,  aucun  autre  n'apparaît. 

Accouchement  normal  en  Oil.G.A,  le  5  février  1899. 

Enfant  2  530  grammes.  Placenta  680  grammes.  L'enfant  est  sain  en 
apparence,  il  est  soumis  au  traitement  spécifique  (frictions  et  bains  de 
sublimé). 

L'enfant  est  resté  pendant  2  mois  et  demi  sans  présenter  d'accident. 

Le  25  avril  1899,  il  présente  une  petite  plaque  muqueuse  des  lèvres, 
pas  d'éruption,  pas  de  coryza. 

Examen  anatomo-pathologique. 

Examiné  macroscopiquement,  le  placenta  ne  présente  du  côté  de  la 
face  fœtale  que  des  lésions  banales,  caractérisées  par  des  taches  blan- 
ches sous-choriales,  sans  que  rien,  dans  leur  nombre  ou  leur  étendue, 
paraisse  particulier.  Du  côté  de  la  face  maternelle,  la  caduque  présente 
une  coloration  grisâtre,  uniforme;  la  résistance  au  doigt  est  diminuée. 
Du  côté  des  membranes,  rien  à  signaler. 

Des  fragments  de  placenta  ont  été  mis  dans  l'alcool,  peu  après  la 
délivrance,  puis  inclus*  dans  la  paraffine.  Après  coloration  à  Thématéine 
éosinée  et  au  carmin  aluné,  voici  ce  que  l'on  a  constaté  : 

Du  côté  du  placenta  fœtal  (flg.  f),  les  lésions  sont  surtout  marquées 
dans  les  gros  troncs  villeux  où  elles  portent  surtout  sur  la  zone  péri  vas- 
culaire. 

Les  parois  de  la  couche  moyenne  sont  notablement  épaissies,  et, 
du  côté  de  l'endartère,  on  note  des  soulèvements  et  des  irrégularités 
très  nettes.  Du  côté  de  la  veine,  altérations  de  même  ordre,  mais  relati- 
vement moins  marquées  que  sur  l'artère. 

Le  choriou,  en  dehors  de  la  zone  périvasculaire,  parait  présenter 
moins  de  noyaux  qu'à  l'état  normal;  il  semble  qu'il  ait  une  constitution 
moins  nucléée. 

La  lésion  la  plus  importante  parait  devoir  être  rattachée  au  revê- 
tement épithélial  de  la  villosité.  Il  est  presque  impossible  de  retrouver 
Tépithélinm  normal;  quel  que  soit  le  point  que  l'on  examine  (et  la 
région  photographiée  n'a  pas  été  spécialement  choisie  pour  mettre  ce 
fait  en  évidence),  on  voit  que  la  périphérie  du  tronc  villeux  est  irrégu- 
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lièrement  limitée,  qae  ses  bords  sont  peu  nets  (Gg.  1  [3]);  aa'point 
indiqué,  le  syncytium  est  remplacé  par  une  couche  de  Ûbrine.  Au 
point  4,  la  fibrine  englobe  les  villosités,  formant  ainsi  un  véritable 
infarctus  blanc. 

Dans  les  villosiléa  de  moindre  calibre,  la  lésion  syncjtiale  est  moins 
marquée;  on  note,  en  un  grand  nombre  de  points,  une  prolifération, 
et  du  syncytium  et  des  noyaux  du  stroma  de  la  villosité. 


Fio.  i.  —  Clacenta  de  syphilis  anlé-conceptionnelle. 


-  3.  Syneyiiuin  flhrinsnx.  — 
lèlrei.  —  MicroKop»  Laiti,  - 
TirBga  ds  U  chambre  :  O'.IO. 


Du  calé  du  placenta  maternel  (flg.  2),  on  a  une  disposition  particu- 
lière :  la  couche  ds  caduque  présente  une  épaisseur  sensiblement  supé- 
rieure à  celle  que  l'on  observe  normalement  et,  de  plus,  sa  limite  du 
cdté  du  sinus  inlervilleui,  au  lien  d'être  régulière  et  de  ne  présenter 
des  soulèvements  que  dans  des  points  correspondant  À  des  cloisons 
i  n  te  rcolylé  don  aires,  est  ircégulière,  soulevée  par  place  par  des 
bourgeonnements  de  la  caduque,  qui  vont  à  la  rencontre  des  villosités, 
les  englobe,  de  manière  à  former,  au  contact  de  la  caduque,  un  grand 
nombre  d'infarctus  blancs  (llg.  â[3]].  Le  tissu  décidual  est  profondé- 
ment modifié;  en  certains  points,  les  cellules  ont  leur  aspect  presque 
normal  {fig.  2[1]),  elles  sont  de  grande  dimension,  accolées  les  unes 
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aux  antres.  En  2  (flg.  2),  au  contraire,  la  substance  ÎDtercellulaire  est 
considérable,  les  noyaux,  nombreux,  se  coloreut  mal  par  les  réactifs; 
les  cellules  semblent  placées  dans  des  vacuoles;  il  eiiste  des  champs 
assez  vastes,  sans  trace  de  noyaux.  Eq  4  (Hg.  2),  les  cellules  ont  des 
dimensions  moindres,  se  colorent  mal  par  les  réactifs,  et  forment  de 
petits  amas  que  l'on  peut  rattacher  à  des  proliférations  de  cellules  déci- 
duales. 


Fio.  2.  —  Placenta  de  syphilis  BQlé-concepIlonneUe. 

I.  Celliilei  dtciilualis  cancales.  —  !.  Fibrine  ioterposrSs  snire  l«>  ceUules.  —  3.  Villoiilé 
comprimés  dsni  un  infircius  bliDc.  —  4.  Cellules  décidanloi  proliféréoi.  —  S.  I.iinite 
très  irrégnliflfe  àg  la  caduque. 

Obs,  n.  —  Ssphilis  pott-eonceptionnetle.  Contagion  au  3*  mois.  Accou- 
chement prématuré  à  7  mois  et  demi.  Enfant  sain  en  apparence,  lé- 
sions de  placenta  syphilitique. 

R...  J.,  Agée  de  24  ans,  entre  aux  Chazeaux  le  23  mars  1899. 
On  ne  note  rien  dans  les  antécédents  héréditaires. 
Personnellement  :  anémie  prononcée  vers  l'ûge  de  18-20  ans.  Réglée 

à  15  ans.  Dernières  règles  au  mois  d'août  [2  août).  Pas  d'enfant,  pas 

de  fausse  couche. 

Premier  rapport  à  15  ans;  la  malade  n'a  eu  que  quelques  amants; 

elle  a  commencé  avoir  le  dernier  le  12  septembre,  alors  qu'elle  était 

enceinte. 
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Les  premiers  accidents  datent  du  début  de  novembre;  à  cette  épo- 
que, elle  a  eu  des  boutons  à  la  vulve,  accompagnés  d*adénopathie  in- 
guinale, des  céphalées  passagères,  des  maux  de  gorge  ;  un  peu  plus 
tard  (au  mois  de  janvier),  une  éruption  généralisée  non  prurigineuse. 

A  son  entrée,  on  constate  : 

A  la  vulve,  un  œdème  mou  des  petites  et  des  grandes  lèvres;  à 
droite,  sur  la  face  interne  de  la  petite  lèvre,  plaque  muqueuse;  pas  de 
ganglions  inguinaux  ; 

Sur  l'abdomen,  les  cuisses,  rien  ; 

Sur  le  membre  supérieur,  rien  aux  ongles,  rien  à  la  paume  des 
mains,  ganglion  épitrochléen  ; 

Au  cou,  syphilides  papul<hérythémateuses  à  toutes  les  périodes  ;  les 
unes,  érytliémateuses ;  les  autres,  dépigmentées  au  centre;  en  quelques 
endroits,  surtout  à  la  nuque,  la  syphilide  pigmentaire  est  réalisée; 

Ganglions  cervicaux,  ganglions  mastoïdiens  très  gros; 

A  la  face,  éruption  acnéique,  groupée  autour  du  nez  et  des  lèvres; 

A  Texamen  de  la  cavité  buccale,  rien  sur  la  langue,  les  gencives, 
les  parois  buccales;  plaques  circinées  des  piliers; 

Alopécie  temporale  ; 

Urines  :  pas  d*albumine. 

EXAlfEN   OBSTETRICAL 

Grossesse  de  7  mois  environ.  La  lé  te  se  sent  dans  la  fosse  iliaque 
droite  ;  elle  est  mobile,  le  fond  est  au-dessus  de  l'ombilic,  le  dos  k 
•droite. 

Le  foyer  d'auscultation  est  un  peu  au-dessous  de  Tombilic  et  à 
droite. 

Traitement.  —  La  malade  qui  ne  s'est  jamais  soignée  est  mise  au 
traitement  mercuriel. 

10  avril  1899.  Douleurs  utérines  assez  violentes.  Hémorrhagie  vagi- 
nale légère.  La  malade  est  mise  au  repos;  on  lui  donne  des  lavements 
de  laudanum. 

12  avril.  Douleurs  plus  faibles. 

A  9  heures  du  matin,  dilatation  0,50;  20  grammes  de  lactose  sont 
donnés,  Taccouchement  semblant  inévitable. 
3  heures  du  soir,  dilatation  à  1  franc. 
8  heures  du  soir,  20  grammes  de  lactose. 
iO  heures  du  soir,  rupture  de  la  poche  des  eaux.  Dilatation  à  2  fr. 

13  avril,  2  heures  du  matin,  dilatation  complète. 
3  heures  du  matin,  accouchement  0.1. G.A. 

3  h.  30,  délivrance. 
Poids  du  placenta  :  750  grammes. 
Poids  de  l'enfant  :  2  170  grammes. 

L'enfant  est  vivant,  sans  signe  de  spécificité,  pas  de  pemphigus,  pas 
de  coryza,  pas  de  plaque. 
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il  est  allaité  par  la  mère  et  soumis  au  traitement. 

25  avril.  Bien  que  teou  au  chaud,  l'eufant  se  cachectise. 

i8  avril.  Ictère.  État  faible. 

2  mut.  Hort  de  l'enfant  ;  l'autopsie  n'a  pu  élre  pratiquée. 

EIAHEN  AKATOHO-PATHOLOGIQUE 

Ou  côté  du  placenta  fœtal  {Rg.  3],  on  note  que  les  lésious  vascnlaires 
sont  moindres  que  dans  le  cas  précèdent;  elles  eiistent  cependant   et 


-  a.  Syncylw 


sont  marquées  dans  les  gros  troncs  ïasculaires  superficiels  du  placenta. 
Dans  les  prolongements  choriaux  de  moindre  volume,  comme  celui 
qui  a  été  photographié,  elles  sont  moins  apparentes,  et  n'existent  que 
peu  marquées  au  niveau  des  artères,  sous  forme  de  périartérite.  Les 
veines  paraissent  peu  altérées. 

La  lésion  dominante  porte  encore  ici  sur  le  syncylium  dont  la  pro- 
lifération est  manifeste,  surtout  autour  des  villosités,  et  celte  prolifé- 
ration (lig.  3)  a  pour  résultat  d'amener  une  soudure  dans  les  points  où 
les  villosilés  sont  en  contact. 

Dans  les  villosités  de  moindre  volume,  le  stroma  parait  en  pleine 
proliféralioB. 
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Du  côté  du  placenta  maternel  (fîg.  4),  on  a  de  nombreuses  irrégala- 
rites  du  côté  des  sinus  et  Ton  note  la  présence  d'ilols  de  caduque, 
entourés  de  flbrine  (flg.  4)  et  accolés  à  des  villosités  dont  le  syncytium 
est  irrëgulier  et  proliféré  irrégulièrement  en  un  grand  nombre  de 
points.  Du  côté  de  la  face  profonde,  la  zone  de  clivage  se  fait  dans  un 
tissu  décidual  très  altéré  et  où  dominent  les  phénomènes  de  proliféra- 
tion cellulaire. 

Du  côté  des  membranes  (fig.  5),  on  note,  dans  Tamnios  placentaire,  que« 
Tendothélium  est  formé  de  cellules  irrégulières;  la  limite  supérieure 
des  éléments  se  fait  à  des  niveaux  différents  et  les  noyaux  paraissent 
vésiculeux  (fig.  5  [i]).  D'autres,  au  contraire,  sont  de  moindre  volume. 
Cette  lésion  s'étend  à  toute  la  surface  de  Tamnios  placentaire. 

Dans  la  couche  sous>endothéliale  on  a  une  infiltration  marquée  par 
de  petites  cellules  (fig.  5  [2]).  F.e  chorion  sous-jacent  est  peu  altéré,  les 
fibrilles  qui  le  composent  sont  cependant  plus  distantes  qu'à  l'état  nor- 
mal, mais  on  n'a  pas  de  prolifération  cellulaire  particulière. 

Obs.  III.  —  Syphilis  post<onceptionnclle.  Contagion  entre  le  4«  et  armais. 

Lésions  de  placenta  syphilitique. 

K...  M.,  âgée  de  25  ans,  entre  aux  Chazeaux,  le  30  décembre  1898. 

Elle  a  déjà  eu  un  enfant  bien  portant  venu  à  terme.  Pas  de  fausse 
couche. 

Premier  rapport  à  l'âge  de  20  ans;  elle  a  conservé  le  même  amant; 
mais  alors  qu'elle  était  enceinte  de  3  mois  et  demi,  elle  en  eut  un  autre. 
Ses  dernières  règles  datent  du  mois  d'avril^  la  contagion  date  du  début  du 
mois  d'août  puisqu'elle  vint  au  mois  de  septembre  à  la  consultation  gra- 
tuite pour  un  accident  primitif  des  grandes  lèvres;  elle  fut  soumise  au 
traitement  spécifique. 

A  son  entrée,  elle  présente  des  accidents  secondaires  :  plaques  mu- 
queuses de  Tamygdale,  de  la  langue.  Alopécie  en  clairière;  quelques 
restes  de  syphilides  papulo-érythémateuses  sur  le  tronc.  Rien  aux 
organes  génitaux. 

Pas  d'albuminurie. 

On  donne  le  traitement  spécifique. 

13  janvier  4899.  Accouchement  normal,  à  terme,  en  O.I.G.A. 

Enfant  2  850  grammes.  Gros  placenta. 

L'enfant  n'a  aucune  lésion;  la  mère  l'allaite,  on  lui  fait  le  traite- 
ment spécifique  (bains  de  sublimé,  frictions  avec  1  gramme  d'onguent 
napolitain). 

A  la  fin  d'avril  1899,  l'enfant  ne  présente  aucune  lésion,  il  est  bien 
portant. 

Examen  anatomo^pathologique. 

Du  côté  du  placenta  fœtal  (fig.  6)  on  trouve,  dans  les  gros  troncs 
veineux,  des  lésions  vasculaires  portant  surtout  sur  la  couche  moyenne; 
l'endartère  paraît  peu  altérée.  La  lésion  principale  porte  encore  sur  le 
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FiG.  t.  —  Placenta  de  syphilis  post-conceptiunnelle. 
(Contagion  au  3*  mois;  accouchement  prématuré  à  7  mois.) 

1'  Ctdaqna  peu  altérée.  —  î.  VlUogiié  à  eiroma  (r«ï  Ducléc.  —  2.  Fibrine  péri  cellulaire 


Fir..  5.  —  Placenta  de  syphilis  posl-conceplionnelle. 

Amniositis  sypbillliquc. 

{Contagion  au  3*  mois;  accouchement  prématuré  îi  1  mois.; 

I.  Eodalhélinm  ■malotiriue  irr^'gnlier.  —  2.  Inflltraiion  stiu9-eniIoih<> liais. 


eSB  PABRB   ET  PATEL. 

syDcytiuni,  dont  les  nojaux  sont  presque  impossibles  à  TOÎr;  on  trouv« 
une  bande,  asseï  régulière,  d'uD  tissu  se  colorant  en  gris  par  le  carmin 
aluné.  Le  chorion  présente  peu  de  noyaux  dans  la  ré(,'ion  extra-Tascu- 
laire. 

En  certains  points  du  placenta,  pr^s  de  la  caduque  (flg.  7),  ce  qui 
domine,  c'est  la  prolifération  du  sjrncytium,  formant  des  amas  consi- 


1.  VtiuMui.  -  t.  S^Dcrlium  Abrineni. 

dérables,  englobant  les  villosités,  de  sorte  qu'il  est  difficile  de  retrouver 

leur  limite. 

Le  stroma  de  la  villosité  participe  à  cette  infiltration;  les  nojaux  y 
sont  très  nombreux;  en  d'autres  points,  tes  noyaux  sont  fondus  dans 
un  dép6t  llbrineux;  la  villosité  n'est  alors  plus  reprËsentée  que  par  un 
champ  peu  nucléë,  constituant  un  infarctus  blanc,  comme  on  le  Toit  sur 
la  droite  et  en  bas  de  la  ligure  7.  En  1  (fig.  7),  le  placenta  maternel 
présente  surtout  des  phénoroi'i<es  d'end  orné  tri  te  flbrineuse,  les  cellules 
n'ont  pas  subi  de  prolifération,  mais  les  corps  cellulaires  sont  séparés 
les  uns  des  autres  par  une  substance  iutercellulaire,  très  abondante. 

tes  membranes,  dans  la  région  placentaire,  présentent  des  altéra- 
tions surtout  an  niveau  de  l'endothélium  amniotique,  dont  les  cellules, 
au  lieu  d'être  cubiques,  ont  un  aspect  pédicule,  ressemblant  ainsi  &  des 
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cellules  caliciformes,  avec  des  noyaux  situés  au  sommet  de  l'élé- 


Fio.  7. 

-  Placenta  de  syphilis  post-c 
(Contagion  entre  les  *•  et  3-i 

nceptionn 
lois.) 

Ile. 

■a.  —  S.  ProtiMratiDn  du  strama  ( 

es  viDosUCi 

-  3.  ProUMrat 

ao-dtpbx  flbHxeoi 

IIISPSI^^^XSSI 


NoyMi  à  doi  bauteura  diffAraotos. 

ment,  mais  présentant  avant  tout  de  nombreuses  irrégularités  (tlg.  8). 
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La  zone  9aus-«ndolhéliale  est  normale.  Les  flbrillea  du  chorion  sont 
dissociées.  Celte  altération  ne  s'étend  pas  k  toutes  les  membranes  de 
l'cenf;  elle  est  limitée  à  l'amnios  placentaire. 

En  effet  (Bg.  9),  l'anmioa  a  ses  caractères  d'endothélium  k  cellules 
cubiques,  les  noyaux  sont  au  centre  et  à  la  même  hauteur  (flg.  9  [I]). 
Le  choriona  des  Abrilles  dissociées,  sans  prolifération  spéciale  (fig.9 12]). 

La  caduque  oTulaire  (flg.  9  [3])  a  des  altérations   d'eadométrile 


nbrineuse;  les  noyaux  des  cellules  se  colorent  irrégulièrement:  les 
corps  cellulaires  sont  séparés  par  une  substance  assez  abondante.  En  4, 
on  a  des  Ilots  d'infiltration  dans  letquels  la  llbrine  domine  et  on  n'a. 
plus  que  des  noyaux  de  petites  dimensions,  par  rapport  à  celles  des 

éléments  déciduaux  normaux. 

Ob^,  IV.  —  Syphilis  jiosl-conc^tionnelte.  Contagion  au  6'  mois.  Accoii~ 
chtTJtent  à  terme.  Placenta  syphilitique. 

G...,  Igée  de  24  ans,  cuisinière,  entre  aux  Chazeani  le  28  jaoT.  1899. 
Rien  dans  les  antécédents  héréditaires. 

Dans  les  antécédents  personnels  :  Pas  de  maladie  antérieure.  Réglée 
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à  17  ans,  très  irrégulii^renient.  Les  demiâres  règles  ont  en  lieu,  il  y  a 
plus  d'iiD  an-,  la  malade  pense  £tre  enceinte  de  6  mois  et  demi.  Un 
eDlant  de  3  ans,  venu  à  terme  bien  portant.  Pas  de  fausse  couche. 

Premier  rapport  à  21  ans;  la  ra&lade  n'a  eu  que  deux  amants;  le 
dernier,  devenu  son  mari,  a  des  rapports  avec  elle  depuis  plus  de  2  ans  ', 
il  s'est  absenté  un  mois,  depuis  fin  octobre  jusqu'au  26  novembre. 

11  y  a  3  semaines,  un  mois  après  le  retour  de  son  mari,  la  malade  a 


-  i.  Sjocftium  prolirérd. 


ressenti  des  démangeaisons  à  la  vulve;  elle  s'est écorchée,  et  des  otcé- 
Tations  se  sont  accusées  petit  à  petit.  Pertes  blanches  concomitantes  : 
les  alcérations  sont  assez  douloureuses  pendant  la  marche  ;  pas  de  dou- 
leur i  la  miction. 

Pas  de  céphalée,  quelques  crampes  dans  les  jambes;  douleur,  dans 
la  région  lombaire.  Pas  de  pertes  de  cheveui,  pas  d'éruption;  pas  de 
maux  de  gorge. 

A  l'examen  de  la  vulve,  on  constate  que  les  grandes  et  les  petites 
lèvres  sont  très  œdémaliées,  ces  dernières  débordant  les  autres;  elles 
sont  tapissées  d'un  enduit  purulent.  A  la  face  interne  des  petites 
lèvres,  ou  constate  deux  ulcérations,  situées  en  face  l'une  de  l'autre. 
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presque  symétriquement;  ce  ne  sont  pas  des  ulcérations  à  proprement 
parler;  situé  au  même  niveau  que  la  [muqueuse,  leur  bord  est  formé 
d'un  liséré  ronge  un  peu  surélevé;  le  centre  présente  deux  lones  con- 
centriques :  l'une  rouge  jambon,  centrale  ;  l'autre,  jaune  rouge.  C'est  le 
chancre  Ijpique  en  cocarde  de  Fournier. 

Ér}-lhëme  à  la  face  interne  des  cuisses  et  dans  le  sillon  interfessier; 
écoulement  abondant,  purulent. 

Ganglions  inguinaux  très  gros,  indolores,  bilatéraux. 


1.  Cellules  dcciduiles  nonntks.  —  EodomClrilo  flbrincaoQ,  —  3.  ObliMrsiian  gommcDso. 
4.  Liiailo  irréguJifere  de  1>  face  placcnuiro  de  la  caduque. 

Aucun  autre  signe,  sauf  une  petite  plaque  muqueuse  sur  le  voile. 

Urines  :  pas  d'albumine. 

Examen  obstétrical.  —  Grossesse  de  1  mois  environ.  Bruits  du  cceur 
à  gauche  au  niveau  de  l'ombilic. 

La  malade  est  soumise  au  traitement  spécirique. 

/"  mars  1899.  Plaques  muqueuses  vulvaires. 

23jnaTS.  Accouchement  en  0.1. G. A.  Les  douleurs  ont  été  peu  inten- 
ses. Au^nioment  du  passage  de  la  tête  à.  la  vulve,  celle-ci,  inniLrée,  cou- 
verle  de  plaques  muqueuses,  a  retenu  un  peu  la  léte. 

Le  périnée  antérieur  a  été  déchiré.  Suture  immédiate. 


INFLUENCE   DE  LA  SYPHILIS  POST-CONCEPTION NELLE.  633 

Enfant  2900  grammes. 
Placenta  850  grammes. 
L*enfant  n*a  pas  de  lésions. 
Sa  mère  Tallaile. 

Au  15  avril,  l'enfant,  qui  a  été  soumis  au  traitement,  n'a  aucun 
accident. 

29  avril.  L'enfant  a  une  petite  plaque  muqueuse  de  la  langue. 

Examen  anatomo-pathologique. 

Du  côté  du  placenta  fœtal  (ûg.  10),  les  lésions  vasculaires  sont  de 
moyenne  intensité,  constituées  surtout  par  de  Tartérite  et  de  Tendar- 
téritc.  En  2  (fig.  9),  Tendartère  est  complètement  décollée.  Le  chorion 
est  très  abondamment  nucléé  et  cette  lésion  est  encore  plus  manifeste 
dans  les  gros-  vaisseaux  de  la  surface  choriale  du  placenta.  Le  revête- 
ment épithélial  externe  est  aussi  très  altéré;  il  est  proliféré  (flg.  9  [4]), 
flbrineux  (flg.  9  [5]).  En  3  (flg.  9),  on  a  un  infarctus  blanc. 

Du  côté  du  placenta  maternel ,  les  lésions  sont  très  accusées;  la 
caduque  est  très  épaissie,  trois  fois  plus  que  normalement  —  et  par 
points,  on  a,  soit  des  cellules  déciduales  normales  (fig.  10  [1]),  soit  de 
Tendométrite  flbrineuse  (fig.  10  [2]}  ;  mais,  fait  particulier,  on  note,  en 
de  nombreux  points,  des  îlots  d'infiltration  formés  de  petites  cellules, 
plongées  dans  une  gangue  fibrineuse,  infiltration  que  nous  avons  de  la 
tendance  à  considérer  comme  une  formation  gommeuse  (fig.  10  [3]). 
Ces  flots  sont  de  dimensions  variables,  irrégulièrement  disséminés  dans 
la  caduque. 

De  la  simple  lecture  de  ces  observations,  il  résulte  que, 
dans  les  4  cas  que  nous  avons  examinés,  le  placenta  pré- 
sentait des  lésions.  Faisant  une  synthèse  de  ces  faits,  sans 
vouloir  faire  une  généralisation  peut-être  prématurée,  nous 
décrirons  les  lésions  du  placenta  dans  les  cas  de  syphilis 
post-conceptionnelle,  et  nous  verrons  les  conclusions  cli- 
niques que  vient  presque  imposer  l'anatomie  pathologique. 


III.   —  LÉSIONS    DU    PLACENTA    DANS    LES    CAS    DE    SYPHILIS 

POST-CONCEPTIONNELLE 

Ces  lésions  existent,  quelle  que  soit  la  date  de  la  conta- 
gion; elles  sont  très  analogues  à  celles  que  nous  avons 
décrites  dans  l'observation  I  (syphilis  anté-conceptionnelle)  ; 
elles  ne  diffèrent  presque  en  rien  des  descriptions  données 
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par  les  auteurs  et  synthétisées  dans  la  thèse  de  Schwab.  Elles 
portent  sur  le  placenta  fœtal  et  sur  le  placenta  maternel. 

1**  Sur  le  placenta  fœtal,  elles  s'étendent  à  toutes  les 
membranes  d'origine  fœtale,  c'est  dire  que  Tamnios  lui- 
même  présente  des  lésions,  fait  bien  particulier,  étant  donné 
le  développement  considérable  que  présente  Tamnios,  alors 
que  la  contagion  survient  au  3^  et  au  6®  mois.  Au  3*  mois, 
nous  avons  noté  la  disposition  irrégulière  de  Tendothélium 
amniotique  et  Tinfiltration  sous-endothéliale  (obs.  II,  iig.  5). 
Au  4*  mois  (fig.  8),  nous  avons  observé  une  forme  très  par- 
ticulière de  Tendothélium  amniotique  dans  la  région  placen- 
taire seule;  on  peut  donc  décrire,  dans  la  syphilis  post-con- 
ceptionnelle,  une  amniositis  syphilitique. 

Lechorion  présente  lui  aussi  des  altérations  caractérisées, 
dans  les  gros  troncs  villeux,  par  une  augmentation  de  la 
substance  in  ter  nucléaire  et  par  une  augmentation  considé- 
rable des  noyaux  dans  les  régions  périvasculaires. 

Dans  les  villosités,  au  contraire,  la  prolifération  est  con- 
sidérable et  se  répartit  également  sur  toute  la  coupe  de  la 
villosité. 

Les  vaisseaux  choriaux  présentent  la  lésion  la  plus  carac- 
téristique, que  Ton  peut  résumer  d'un  mot  en  disant  qu  il  y 
a  endartérite  et  périartérite,  endophlébite  et  périphlébite. 
Dans  les  cas  que  nous  avons  observés,  les  lésions  artérielles 
étaient  plus  marquées  que  les  lésions  veineuses.  Sur  les 
vaisseaux  des  petites  villosités,  les  lésions  sont  moins  systé- 
matisées et  tout  le  stroma  de  la  villosité  parait  y  prendre 
part. 

Vépithélium  de  revêtement  de  la  villosité  est,  lui  aussi, 
l'objet  de  modifications  considérables.  Sur  les  gros  troncs 
villeux,  sur  les  villosités  de  moindre  volume,  en  aucun 
point  en  un  mot,  on  ne  peut  retrouver  le  syncytium  normal, 
avec  son  unique  rangée  de  noyaux,  répartis  régulièrement 
dans  une  couche  protoplasmique  d'épaisseur  invariable. 

En  certains  points  le  protoplasma  de  ce  plasmodium  pré- 
sente des  vacuoles;  en  d'autres  points,  à  leur  place,  on 
trouve  une  substance  amorphe,  qui  suit  le  pourtour  de  toute 
la  villosité,  et  qui  semble  devoir  être  rattachée  à  un  dépôt 
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fibrineigc,  grâce  à  la  coloration  gris  sale  que  prend  ce  tissu 
sous  Tinfluence  du  carmin  aluné.  Les  villosités,  dont  lerevé- 
ment  externe  est  ainsi  altéré,  ont  une  grande  tendance  à  la 
•coalescence  ;  elles  se  réunissent,  englobées  qu'elles  sont  par 
leur  dépôt  périphérique,  et  forment  ce  que  Ton  a  appelé  dans 
le  placenta  normal  Vinfarctus  blanc^  qu'il  est  impossible  de 
différencier  de  Vinfarctus  blanc  observé  dans  le  placenta 
syjphilitique.  Cependant,  dans  le  placenta  normal,  cette  allé- 
ration  se  rencontre  le  plus  fréquemment  dans  le  grand  sinus 
sous-chorial,  tandis  que,  dans  le  placenta  syphilitique,  mal- 
gré l'affirmation  de  Schwab,  on  le  trouve  réparti  dans  toute 
rétendue  du  placenta,  au  voisinage  de  la  face  fœtale,  aussi 
bien  que  de  la  face  maternelle. 

Le  diagnostic  de  syphilis,  basé  sur  l'existence  d'infarctus 
blancs  dans  un  placenta,  ne  peul  pas* être  porté,  comme  le 
prouvent  les  recherches  de  Giuccardi  {Annali  di  Obstetrica 
€  GynecologiOy  août  1897,  p.  595),  mais  néanmoins,  lorsque 
les  lésions  se  répartissent  sur  la  plus  grande  partie  du  syn- 
cytium,  lorsque,  dans  chaque  champ  du  microscope,  on 
trouve  un  dépôt  fibrineux  au  pourtour  des  villosités,  on  eât 
bien  en  droit  d'admettre  que  l'épithélium  du  chorion  est 
profondément  altéré. 

2®  Du  côté  du  placenta  maternel  les  lésions  sont  encore 
<ies  plus  manifestes.  Au  lieu  de  la  limite  régulière  des  sinus 
vasculaires,  on  trouve  une  ligne  interrompue  par  de  nom- 
breux soulèvements  en  forme  de  cônes,  si  bien  décrits  par 
Zilles.  La  ligne  de  séparation  de  la  caduque,  qui,  normale- 
ment, ne  présente  pas  de  coalescence  avec  les  villosités,  est 
interrompue  très  fréquemment  par  des  champs  de  stroma 
villeux,  appliqué  contre  la  caduque  par  la  fibrine  qui  rem- 
place le  revêtement  externe  de  la  villosité  ;  en  certains  points 
mêmes,  on  a  un  véritable  infarctus  blanc,  constitué  par  la 
coalescence  de  plusieurs  villosités. 

La  caduque  présente  les  cellules  de  dimensions  normales, 
mais,  au  lieu  d'être  régulières,  réparties  dans  toute  l'étendue 
du  tissu,  ces  cellules  sont,  par  ilôts,  entourées  par  un  pro- 
duit fibrineux  analogue  à  la  fibrine  que  l'on  observe  autour 
des  villosités  et  dont  l'interprétation   ne  laisse  pas  d'être 
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difficile.  Est-ce  un  produit  de  sécrétion  des  cellules?  Est-ce 
le  reste  de  protoplasma  de  cellules  disparues?  Est-ce  un 
mode  de  réaction  des  cellules  aboutissant  à  ce  que  Weigert 
a  décrit  sous  le  nom  de  nécrose  de  coagulation  ?  La  question 
est  difficile  à  résoudre. 

Cette  lésion  s'étend  aux  grandes  travées  intercotylédo- 
naires;  c'est  ce  qui  a  été  décrit  sous  le  nom  A'endométrite 
fibrineuse;  nous  l'avons  rencontrée  dans  toutes  les  obser- 
vations. 

Dans  l'observation  IV,  nous  avons  trouvé  une  lésion  plus 
caractéristique  encore  ;  alors  qu'en  certains  points  l'endomé- 
trite  fibrineuse  est  facile  à  observer,  on  note  la  présence,  au 
centre  de  cônes  de  Zilles,  d'une  infiltration  par  de  petits  élé- 
ments, plongés  au  milieu  de  fibrine,  alors  que  les  cellules  dé- 
ciduales  ont  complètement  disparu  ;  c'est  la  lésion  que  Vir- 
chow  a  décrite  sous  le  nom  d'endométriie  gommeuse  (fig.  H). 

En  résumé,  la  syphilis,  dont  la  contagion  s'est  produite 
dans  le  cours  de  la  grossesse,  retentit  d'une  façon  considé- 
rable, non  seulement  sur  le  placenta  maternel,  comme 
Praenkel  l'admet,  mais  encore  sur  le  placenta  fœtal  et  les 
membranes  ovulaires  quelles  qu'elles  soient,  preuve  cer- 
taine que  l'infection  syphilitique  est  généralisée,  et  rapide- 
ment  généralisée. 

IV,    CONSÉQUENCES    CLINIQUES 

Si  l'on  veut  être  d'accord  avec  les  faits  observés,  il  faut 
admettre  que  les  enfants,  dans  les  cas  de  syphilis  contractée 
par  la  mère  pendant  la  grossesse,  sont  syphilitiques  :  c'est 
là  l'opinion  que  nous  admettrons. 

Plusieurs  objections  peuvent  être  faites  : 

La  première  peut  s'appuyer  sur  le  fait  de  savoir  si  la 
syphilis  de  l'enfant  est  bien  d'origine  maternelle.  Si  le  père 
est  sain,  dit  Frœnkel,  l'enfant  naîtra  sain  bien  que  la  mère 
soit  contaminée  après  la  conception;  si  le  père  est  syphili- 
tique, il  donnera  naissance  à  un  enfant  nécessairement 
syphilitique,  qui  pourra  lui-même  donner  la  vérole  à  la 
mère  ;  c'est  la  syphilis  conceptionnelle  de  Diday. 
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Praenkcl  s'appuyait  sur  des  examens  anatomo-patholo- 
giques,  trouvant  des  lésions  différentes  dans  les  cas  de 
syphilis  du  père  ou  de  la  mère. 

A  ce  sujet,  nous  ne  pouvons  dire,  et  il  est  presque  impos- 
sible de  le  savoir,  si  le  père  était  syphilitique;  cependant, 
il  y  a  beaucoup  de  chances  pour  qu^il  soit  autre  que  celui 
qui  a  contaminé  la  mère.  De  plus,  les  accidents  primitifs 
ont  été  reconnus,  ce  qui  montre  bien  une  contagion  directe^ 
et  si  Tcnfant  avait  été  syphilitique,  il  aurait  infecté  sa  mère^ 
qui  n'aurait  pu  avoir  d'accident  primitif. 

Nos  observations  semblent  donc  bien  être  des  cas  de 
syphilis  maternelle,  semblables  à  ceux  queThomer,  Schwab 
enregistrent  dans  leurs  thèses;  c'est  donc  seule  Tinfection 
de  la  mère  qui  semble  avoir  agi  sur  le  fœtus. 

Une  autre  objection,  celle-ci  plus  sérieuse  puisqu'elle  est 
basée  sur  des  faits,  vient  de  deux  observations  de  Neumann 
et  d'Arming  :  dans  l'observation  d'Arming,  il  s'agit  d'une 
femme  qui,  infectée  au  4^  mois,  accoucha  d'un  enfant  sain, 
et  qui,  un  mois  après,  présenta  un  accident  primitif  de  la 
lèvre  supérieure  ;  dans  l'observation  de  Neumann,  il  s'agit 
d'une  infection  de  la  mère  au  8*"  mois  :  l'enfant  naquit  en 
apparence  sain,  puis  au  7®  mois  eut  un  accident  primitif  de 
l'ombilic,  avec  ganglions  inguinaux. 

Que  conclure  de  ces  faits,  si  on  les  admet,  sinon  que 
certains  enfants  naissent  indemnes  de  toute  trace  de  sy- 
philis? 

Bielinkin,  lui  aussi,  rapporte  6  cas  de  syphilis  post- 
conceptionnelle  avec  enfant  sain  en  apparence  ;  ces  observa- 
tions sont  sans  valeur,  l'examen  anatomo-pathologique  du 
placenta  ayant  été  négligé  et,  de  plus,  l'état  de  l'enfant  à  la 
naissance  étant  insuffisant  pour  faire  admettre  qu'il. n'était 
pas  syphilitique. 

Les  4  enfants,  en  effet,  dont  nous  rapportons  l'observa- 
tion, étaient  sains  en  apparence  à  leur  naissance;  malgré 
le  traitement  institué,  l'un  a  présenté  une  plaque  muqueuse 
de  la  lèvre  3  mois  après,  l'autre  une  plaque  muqueuse  de 
la  langue  1  mois  après;  un  3**  est  mort  avec  de  Tictère  au 
bout  de  15  jours.  Souvent,  même  lorsqu'il  s'agit  de  syphilis 
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anté-conceptionnelle,  c'est-à-dire  d'enfants  syphilitiques  à 
n'en  pas  douter,  ils  ne  présentent  à  la  naissance  que  du 
coryza  et  ils  n'ont  souvent  des  accidents  spécifiques  (pla- 
ques muqueuses,  papules)  que  quelques  mois  après. 

Restent  les  deux  observations  d'Arming  et  de  Neumann, 
rapportant  un  accident  primitif  survenu  après  la  naissance. 
L'examen  du  placenta  n'a  pas  été  fait,  et  sans  vouloir  porter 
atteinte  à  la  haute  compétence  clinique  des  deux  auteurs, 
nous  nous  permettrons  d'émettre  quelques  doutes  sur  le 
diagnostic  d'accident  primitif. 

Nous  avons  souvent  entendu  dire  par  nos  maîtres  de 
l'Antiquaille,  nous  avons  vu  aussi  que  toute  ulcération  chez 
les  syphilitiques  a  toujours  une  tendance  à  s'indurer;  des 
accidents  secondaires,  des  plaques  muqueuses  anales,  arri- 
vent, par  une  exulcération  légère  et  l'induration  périphé- 
rique, à  simuler  un  accident  primitif;  nous  avons  vu  une 
ulcération  tertiaire  de  la  fesse,  indurée,  ayant  l'aspect  d'un 
accident  primitif. 

Peut-on  ne  pas  admettre  que  la  diathèse  sclérosante 
qu'est  la  syphilis  n'arrive  à  produire  cette  induration  plus 
facilement  encore  chez  l'enfant?  L'ombilic,  les  lèvres  sont 
des  sièges  de  prédilection  pour  les  plaques  muqueuses  ;  celles- 
ci  ont  très  souvent,  alors  même  qu'elles  sont  intactes,  l'aspect 
du  chancre  spécifique  :  que  Tune  d'elles  s'exulcère,  ce  qui 
est  facile  chez  le  jeune  enfant,  l'induration  survenant,  on  a 
l'aspect  typique  de  l'accident  primitif  avec  la  surface  rouge, 
lisse,  un  peu  vernissée. 

Si  ces  enfants  étaient  sains,  même  dans  la  proportion 
indiquée  par  Lhomer  (14  sur  109),  et  par  Neumann  (21 
sur  76),  les  cas  de  contagion  seraient  plus  fréquents 
encore. 

Beaucoup  de  ces  enfants  ont  été  allaités  par  leur  mère; 
ils  restent  indemnes,  comme  Profeta  l'avait  depuis  longtemps 
remarqué;  rarement  ils  ont  été  suivis,  et  on  ne  peut  dire 
s'ils  ont  présenté  des  accidents;  mais  le  fait  de  n'être  pas 
contagionnés  laisse  bien  supposer  qu'ils  sont  vaccinés,  c'est- 
à-dire  qu'ils  sont  déjà  syphilitiques. 

S'il  en  était  autrement,  l'analogie  que  l'on  veut  établir 


INFLUENCE  DE  LA   SYPHILIS  POST-CONCEPTIONNELLE.  639 

entre  la  syphilis  et  les  autres  maladies  infectieuses  ne  pour- 
rait plus  dès  lors  exister. 

Déjà  Blanc,  en  1883,  se  demande  si  le  virus  syphilitique 
ne  peut  pas  traverser  le  placenta,  comme  Straus  et  Cham- 
berland  Tout  montré  pour  la  bactéridie  charbonneuse. 

Depuis,  l'expérimentation  facile  pour  certaines  maladies 
infectieuses  a  permis  de  vérifier,  tout  au  moins  en  raison- 
nant par  analogie,  la  plupart  de  ces  hypothèses. 

Pour  la  tuberculose,  l'infection  fœtale  semble  un  fait 
acquis  (Martin,  Charrin),  ou  tout  au  moins  le  passage  à  tra- 
vers le  placenta  de  produits  prédisposants  (Bolognesi,  Âr- 
loing,  Courmont). 

Pour  les  maladies  que  Ton  peut  plus  facilement  comparer 
à  la  syphilis,  la  variole  fœtale  par  exemple  a  souvent  été 
rencontrée  (Charcot,  Chantreuil)  ;  pour  la  vaccine,  des  fem- 
mes examinées  pendant  la  grossesse  ont  donné  naissance  à 
des  enfants  sur  lesquels  le  vaccin  était  sans  action. 

De  Tornery,  Durand,  ont  observé  des  cas  de  scarlatine 
transmise  de  la  mère  au  fœtus  :  Tavortement  que  Ton  ren- 
contre presque  toujours  dans  les  cas  de  scarlatine  de  la 
mère  est  bien  en  faveur  de  la  perméabilité  placentaire. 

Ledel  a  observé  une  femme  accouchant  en  pleine  érup- 
tion de  rougeole  avec  un  enfant  en  éruption  également;  c^est 
donc  que  l'infection  avait  été  généralisée  d'emblée,  et  que    . 
rincubation  a  été  presque  la  même  chez  la  mère  comme 
chez  le  fœtus. 

Ainsi  donc,  comme  le  montrent  ces  faits  et  beaucoup 
d'autres,  une  infeclion  de  la  mère  due  à  des  toxines,  comme 
semblent  le  faire  la  rougeole,  la  scarlatine,  la  syphilis,  est 
presque  immédiatement  communiquée  au  fœtus. 

Si  Ton  a  retrouvé,  disait  JuUien  avant  tous  ces  faits 
expérimentaux,  Tindigo  et  le  cinabre,  injectés  dans  le  sang 
de  la  mère,  dans  le  sang  de  leurs  petits,  à  plus  forte  raison 
faut-il  admettre  que  le  globule  blanc,  vecteur  du  poison, 
trouve  aisément  à  s'introduire  dans  les  organes  d'un  fœtus. 

Une  double  raison  permet  de  l'admettre;  c'est  d'une  part 
l'existence  d'un  simple  endothélium  au  niveau  du  placenta, 
d'une  communication  si  facile  entre  la  mère  et  le  fœtus,  et 
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d'autre  part  la  rapidité  avec  laquelle  se  fait  l'infection,  comme 
Font  montré  les  excisions  de  muqueuse  suspecte  faites  par 
Augagneur  quelques  heures  après  le  coït. 

Aussi,  pour  toutes  ces  raisons,  anatomo-pathoiogiques, 
cliniques  et  presque  expérimentales,  nous  dirons  que  l'en- 
fant  est  syphilitique,  conclusion  d'une  importance  énorme 
au  point  de  vue  pratique. 

Non  syphilitique,  c'est  l'enlever  à  sa  mère,  l'allaiter 
défectueusement,  contribuer  à  sa  cachexie. 

Syphilitique,  c'est  dire  qu'il  faut  le  donner  à  ^a  mère  qui 
est  pour  lui  sans  aucun  danger,  qui  est  seule  capable  de  le 
nourrir  convenablement.  C'est  dire  aussi  qu'il  faut  le  traiter 
pour  lui  éviter  des  accidents. 

Ce  traitement  consistera  en  frictions  à  l'onguent  napoli- 
tain (i  gramme  par  jour),  en  bains  de  sublimé  dont  M.  Cor- 
dier  est  très  partisan;  en  certains  cas  d'accidents  des  mu- 
queuses, le  sirop  de  Gibert  sera  préférable. 

Cette  syphilis,  ainsi  acquise,  ainsi  traitée,  conférera- 
t-elle  à  ces  enfants  une  immunité  complète?  Gailleton  avait 
déjà  ajouté  à  la  loi  de  Profcta  que  cette  immunité  disparais- 
sait  ou  était  modifiée  par  la  croissance,  c'est-à-dire  que,  vers 
l'âge  de  14  ou  15  ans,  ces  enfants  pouvaient  être  de  nouveau 
infectés. 

Il  serait  du  plus  haut  intérêt,  au  point  de  vue  doctrinal, 
comme  au  point  de  vue  de  la  pathologie  générale,  de  suivre 
ces  sujets  et  de  voir  la  durée  et  l'intensité  de  cette  immu- 
nité. Syphilis  anté-conceptionnelle  et  syphilis  post-concep- 
tionnelle  semblent  agir  de  la  même  façon  sur  le  fœtus.  Y 
a-t-il  des  degrés  dans  l'infection  syphilitique  ainsi  trans- 
mise? S'agit'il  dans  le  second  cas  d'une  infection  atténuée^ 
modifiée  par  son  passage  à  travers  les  vaisseaux  placen- 
taires? S'agit-il  d'une  syphilis  vraie,  qu'un  organisme  résis- 
tant arrive  à  vaincre?  et  par  suite,  d'une  véritable  réin- 
fection, que  quelques  auteurs  semblent  admettre  pour  la 
syphilis  contractée  par  l'adulte?  Ce  sont  là  des  hypothèses, 
des  problèmes  qui  demeureront  pour  longtemps  peut-être 
sans  solution,  car  il  leur  manque  un  puissant  facteur  :  l'ex- 
périmentation. 
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Pour  résumer  en  peu  de  mots  cette  étude,  nous  dirons  : 
1®  Dans  les  cas  de  syphilis  post-conceptîonnelle  observée, 
le  placenta  présente  des  lésions  que  Ton  peut  considérer 
comme  spécifiques.  Semblables  à  celles  du  placenta  syphi- 
litique, elles  sont  généralisées  au  placenta  maternel,  au 
placenta  fœtal  et  aux  membranes.  Leur  intensité  semble  être 
en  rapport  non  pas  avec  l'ancienneté  de  Tépoque  de  la  con- 
tagion, mais  avec  la  malignité  même  de  l'infection; 

2^  L'enfant,  naissant  dans  de  semblables  conditions, 
quoique  sain  en  apparence,  devra  être  considéré  comme 
syphilitique.  Il  sera  confié  à  la  mère  toutes  les  fois  qu'il  sera 
possible;  il  sera  soumis  au  traitement  spécifique;  à  ces 
seules  conditions  il  pourra  lutter,  avec  chance  de  succès, 
contre  l'infection,  transmise  par  la  mère. 
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Laënnec  a  dit  dans  son  Traité  d'Auscultation  *  ;  «  Je  serais 
«  même  tenté  de  croire,  d'après  plusieurs  cas  dans  lesquels 
«  les  malades  ont  survécu,  que  Todeur  et  l'aspect  des  crachats 
«  tels  que  je  viens  de  les  décrire  ne  prouvent  pas  toujours 
«  r existence  dune  excavation  gangreneuse  dans  le  poumon^ 
«  et  que  ces  caractères  peuvent  quelquefois  dépendre  d'une 
«  disposition  générale  à  la  gangrène,  qui  n'a  son  effet  que 
«  sur  la  sécrétion  muqueuse  des  bronches.  Deux  ou  trois 
«  fois  je  n'ai  absolument  rien  trouvé  à  l'ouverture  des  corps, 
«  qui  justifiait  l'odeur  gangreneuse,  si  ce  n'est  la  prompti- 
«  tude  de  la  putréfaction,  particulièrement  dans  la  muqueuse 
i<  bronchique.  » 

Andral  se  demande  si  «  la  grande  fétidité  des  crachats 
«  peut  donc  quelquefois  appartenir  à  une  simple  sécrétion 
«  de  la  muqueuse  bronchique'  ». 

Graves  ajoute  :  «  il  n'est  pas  hors  de  propos  de  vous 
u  dire  ici  que  j'ai  observé  trois  cas  dans  lesquels  la  fétidité 

1.  Laennec,  Traité  iVAuscult.,  édit.  d'Andral,  1837,  t.  III.  p.  o5G. 

2.  Lasègue,  Gangrènes  curables  des  poumons.  Études  médicales,  t.  I,  188  &. 

3.  Andral,  Clinique  médicale^  1840,  t.  III,  p.  219. 
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«  de  rhaleine  et  des  crachats  était  liée  à  une  bronchite,  et 
«  non  point  à  une  gangrène  pulmonaire.  Dans  les  trois  cas 
«  les  crachats  étaient  abondants,  puriformes,  et  ils  prove- 
«  naient  évidemment  des  bronches;  notez  ce  fait  singulier 
■«  qu'à  Tautopsie  de  Tun  de  ces  malades,  la  muqueuse  bron- 
«  chique  perdit  toute  mauvaise  odeur,  une  fois  qu'on  eut 
«  enlevé  les  mucosités  qui  la  recouvraient.  La  fétidité  était 
«  donc  ici  le  résultat  d'un  trouble  vital  de  la  sécrétion*.  » 

Lasègue^  trace  le  tableau  suivant  des  symptômes  que 
caractérisent  ces  gangrènes  curables  des  poumons  : 

«  Un  individu  d'un  âge  variable,  d'une  constitution  plus 
«  ou  moins  robuste,  le  plus  souvent  éprouvé  par  des  fatigues 
«  ou  des  maladies  antérieures  multiples,  est  pris  d'une  bron- 
«  chite  qui  d'abord  n'a  pas  de  caractères  particuliers;  l'op- 
«  pression  est  médiocre,  la  toux  intense,  l'expectoration  assez 
«  abondante,  et  telle  qu'on  la  rencontre  ordinairement  à  une 
«  période  assez  avancée  dos  aflections  ;  les  crachats  devien- 
«  nent  plus  copieux  et  plus  purulents;  quelques-uns  sont 
«  d'une  fétidilé  qui  appelle  l'attention  du  malade  ou  de  ceux 
«  qui  l'approchent. 

«  Cette  première  crise  passe  plus  ou  moins  inaperçue;  la 
«  fétidité  de  l'expectoration  s'atténue  ou  disparaît,  la  bron- 
«  chite  persiste;  il  y  a  peu  ou  pas  de  fièvre. 

«  Après  un  intervalle  variable,  lu  bronchite  semble  subir 
«  une  certaine  recrudescence. 

«  L'expectoration  devient  d'un  jaune  verdâtre,  parfois 
«  brune,  d'autres  fois  grise;  elle  est  de  nouveau  d'une  féti- 
«  dite  singulière  et  gangreneuse.  Son  abondance  va  croissant 
«  et  peut  atteindre  des  limites  extrêmes.  D'ordinaire,  elle  se 
«  produit  par  accès  à  diverses  heures  de  la  journée,  le  matin, 
«  le  soir,  dans  la  nuit,  en  laissant  des  périodes  de  repos  pen- 
«  dant  lesquelles  l'haleine  garde  plus  ou  moins  une  odeur 
«  désagréable;  les  forces  diminuent,  l'appétit  s'amoindrit, 
«  la  fièvre  est  modérée  ou  nulle,  les  fonctions  digestives  sont 
«  peu  troublées.  A  l'auscultation,  on  constate  la  présence  de 
«  râles  humides  occupant  plus  ou  moins  d'étendue,  gras  ou 

1.  B.-J.  Graves,  Leçons  de  clinique  fnédicale,  édition  française,  1862,  t.  H, 
p.  82, 
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«  sous-crépitants,  persistant  dans  les  mêmes  points,  disse- 
«  minés,  mobiles,  accompagnés  ou  non  de  retentissement 
«  bronchique  de  la  voix  sans  matité  prononcée;  il  survient 
a  parfois  quelques  frissons  de  courte  durée  qui  précèdent  une 
«  expulsion  abondante  de  crachats;  la  toux  n'a  pas  de  carac- 
«  tères  spécifiques.  Cet  état  de  choses  peut  se  prolonger  des 
«  semaines,  des  mois,  presque  des  années,  au  grand  détri- 
«  ment  de  la  santé  générale,  qui  s'affaiblit,  sans  arriver 
«  néanmoins  jusqu'à  la  débilité  hectique  d'une  tuberculi- 
«  sation  avancée;  il  n'y  a  que  peu  ou  pas  d'hémoptysie. 
«  Quelle  que  soit  la  continuité  du  mal,  on  observe  de  temps 
«  à  autre  des  suspensions  ;  l'expectoration  diminue,  et  c'est 
«  toujours  par  là  que  l'amendement  persistant  ou  momentané 
«  commence;  la  fétidité  cesse  graduellement  ou  disparaît 
«  tout  à  coup.  Pendant  les  intermissions,  les  signes  stétho- 
«  scopiques  s'atténuent  ou  ne  se  modifient  pas. 

«  Si  la  période  du  repos  est  longue,  le  malade  semble  se 
«  rétablir;  si  elle  est  courte,  il  en  éprouve  un  soulagement 
«  dont  l'économie  profite  à  peine.  Quelle  que  soit  la  marche 
«  que  la  maladie  suive  à  ce  point  de  vue,  la  bronchorrhée  est 
«  toujours  un  fait  essentiel;  c'est  plutôt  l'excès  que  la  nature 
«  de  l'expectoration  qui  semble  exercer  une  influence 
«  fâcheuse.  » 

Je  crois  qu'avec  la  description  anatomo-pathologique  de 
Laënnec  et  avec  le  tableau  clinique  de  Lasègue  le  lecteur 
pourra  se  faire  une  idée  assez  complète  et  une  conviction 
de  l'existence  de  cette  gangrène  curable  des  poumons,  comme 
l'appelle  Lasègue. 

Pour  plus  de  précision  je  citerai  des  observations  de 
gangrène  curable  des  poumons  que  je  compléterai  après  par 
un  rapide  résumé  bibliographique. 

\.  Au  cours  de  la  bronchite  aiguë  primitive,  cette  compli- 
cation  est  rare  ou  peut-être  a-t-elle  passé  jusqu'ici  inaperçue 
pour  les  cliniciens,  dans  tous  les  cas  Strumpell*  dit  l'avoir 
observée  dans  un  petit  nombre  de  cas,  mais  il  ne  donne  pas 
(au  moins  à  ma  connaissance)  ses  observations. 

1.  Traité  de  path.  spéciale,  l.  !•%  p.  fi23,  3«  édit.  française,  1891. 
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Un  des  maîtres  de  la  Faculté  nous  a  raconté  Thisloire  de 
trois  malades  qui  présentaient,  au  cours  d*une  bronchite 
aiguë  grippale  avec  un  état  général  satisfaisant,  de  Texpec- 
toration  et  de  Thaleine  fétides,  et  tous  les  trois  ont  guéri  rapi- 
dement. 

B.  Au  cours  de  la  bronchite  chronique  les  observations- 
abondent,  j'en  exposerai  deux  seulement  comme  type  : 

c(  Cet  homme,  âgé  de  50  ans  environ,  est  depuis  longtemps  sujet  à 
u  s*enrhumer,  et  ses  rhumes  sont  violents  et  tenaces;  de  plus,  à  son 
«('  dire,  une  première  fois  déjà,  il  y  a  quelques  années,  Tun  de  ces  rhumes 
«  s>st  compliqué  des  mêmes  accidents  que  nous  observons  aujourd'hui. 

«  Entré  à  l'hôpital  il  y  a  plusieurs  mois,  il  était  tourmenté  par  une 
«<  toux  fréquente,  accompagnée  d'une  expectoration  catarrhale  qui 
«<  d*abord  n'offrait  rien  d'extraordinaire,  ni  dans  la  quantité  des  cra- 
«  chats  rendus  ni  dans  leur  qualité  physique;  le  mouvement  fébrile 
«  était  prononcé,  les  choses  se  passaient  d'ailleurs  avec  une  telle  régu> 
«  larité  que  nous  n'avions  pas  à  nous  préoccuper,  lorsque  tout  à  coup, 
¥  peu  de  jours  après  son  entrée  dans  nos  salles,  il  rendit  des  crachats 
«<  d'une  fétidité  si  pénétrante,  que  la  religieuse  du  service  fut  obligée  de 
H  tenir  constamment  ouvertes  les  fenêtres  voisines  de  son  lit.  Tous  les 
u  malades  de  la  salle  et  ceux  de  la  salle  contiguë  à  la  nôtre  se  plai- 
u  gnaient  d'être  infectés  par  cette  horrible  odeur;  nous>méme  nous 
«  nous  trouvâmes  plus  d'une  fois  incommodé  lorsque,  au  moment  de  U 
«  visite,  cet  individu  toussait  devant  nous.  Son  haleine  et  les  matières 
u  de  l'expectoration  répandaient  une  odeur  gangreneuse  insupportable. 

«  Mais  après  12,  24,  36  ou  48  heures,  cette  odeur  gangreneuse  était 
«  remplacée  par  une  odeur  fade,  mielleuse,  très  désagréable  toutefois, 
«  et  constituant  peut-être  un  caractère  spécifique  dans  la  maladie  dont 
«  il  va  être  question. 

«  Ces  accidents  se  renouvelaient  tous  les  15  jours;  tantôt  accompa- 
«  gnés  d'une  fièvre  plus  ou  moins  vive,  tantôt  au  contraire  le  mouve- 
u  ment  fébrile  manquant  absolument. 

«  En  auscultant  la  poitrine  avec  le  plus  grand  soin  comme  nous  le 
«  faisions  À  chaque  visite,  nous  ne  trouvâmes  jamais  de  gargouille- 
«<  ments,  jamais  de  souffle,  aucun  signe,  en  un  mot,  de  l'existence  de 
«  cavernes  pulmonaires;  nous  n'entendions  que  des  ronchus  sonores  au 
«  niveau  de  l'omoplate  du  côté  droit.  Quelques  gros  râles  muqueux  & 
«  peine  perceptibles  durant  24  heures  ou  48  heures,  puis  cessant  tout  à 

«  coup. 

<(  La  percussion  cependant  donnait  au  sommet  â  droite  une  matité 

«  très  notable,  principalement  en  arrière  *.  » 
1.  Trousseau,  Clinique  médicale  y  p,  723,  t.  !•',  1868. 
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J'ajoute  encore  une  autre  observation  de  bronchite  chro- 
Bique  pour  plus  de  conviction  ^ . 

«  Eugène  D...,  âgé  de  42  ans,  polisseur  de  métaux  entré  le  29  août 
«  salle  Damaschino,  lit  n^  9,  hôpital  Laênnec,  service  de  M.  Darié. 

«  AntécédenU  héréditaires.  —  Père  mort  à  52  ans,  d'une  maladie  qui 
«  a  duré  8  mois,  cachexie  progressive  (il  parait,  d'après  les  renseigne* 
«  ments  du  malade,  que  ce  n'était  pas  de  là  tuberculose,  cependant  il 
«  toussait  beaucoup). 

((  Mère  bien  portante,  âg^  de  73  ans.  Elle  ne  tousse  pas. 

«  Les  grands-parents  du  côté  du  père  présentent  de  la  longévité  et 
«  toussaient.  Ceux  du  côté  de  la  mère  étaient  aussi  des  tousseurs,  mais 
«  aucun  d'eux  n*avait  une  expectoration  fétide. 

«  Un  frère  et  une  sœur  bien  portants,  le  premier  tousse,  la  seconde 
«  ne  tousse  pas. 

»  Une  petite  sœur  morte  de  brûlures. 

«  Antécédents  personnels,  —  D'une  excellente  santé  avant  la  maladie 
«  actuelle,  il  ne  se  rappelle  avoir  eu  aucune  maladie. 

Marié  à  23  ans,  il  a  eu  12  enfants,  dont  4  sont  vivants  et  bien  por- 
«  tants  et  8  sont  morts,  2  de  diphtérie  et  6  de  méningite,  en  bas  âge. 

«  Depuis  le  malade  n'a  pas  eu  d'enfants.  Il  y  a  7  ans,  il  a  eu  un 
K  chancre  syphilitique  â  la  verge,  des  plaques  muqueuses  dans  la 
(c  bouche  et  â  l'anus,  des  ulcérations  sur  la  peau  qui  lui  ont  laissé  des 
«  cicatrices,  des  maux  de  tête  ;  en  somme  syphilis  soignée  par  M.  Four- 
«(  nier  â  l'hôpital  Saint-Louis,  pendant  18  jours,  avec  des  pilules  Dupuy- 
(f  tren  et  de  l'iodure  de  potassium;  en  sortant  de  là  on  lui  a  recom- 
«  mandé  de  continuer  â  se  traiter. 

«  Pendant  6  ans  le  malade  a  pris  de  l'iodure  de  potassium,  tous  les 
«  ans,  mais  il  n*est  plus  retourné  â  l'hôpital  Saint-Louis. 

K  Histoire  de  la  maladie.  —  Le  malade  tousse  depuis  qu'il  se  connaît 
«  (dit-il),  mais  sans  cracher  beaucoup;  il  n'a  remarqué  de  la  fétidité 
a  dans  ses  crachats  que  2  mois  avant  son  entrée  â  l'hôpital. 

«  Il  y  a  6  ans  (une  année  après  l'accident  spécifique),  le  malade  a 
«  eu  un  point  de  côté  thoracique  â  gauche;  il  est  resté  au  lit  pendant 
«  4  ou  5  jours;  il  a  été  soigné  par  des  révulsifs.  Le  malade  a  repris  son 
«  travail  peu  après. 

«  Deux  ans  après  (il  y  a  4  ans)  il  reste  au  lit  pendant  3  semaines, 
«  souffrant  d'une  douleur  qu'il  compare  à  un  étau  qui  lui  aurait  serré 
«  le  tronc.  Le  diagnostic  du  médecin  fut  névralgie  costale. 

«  Depuis  il  a  toujours  été  bien  portant  jusqu'à  il  y  a  2  mois  avant 
u  son  entrée.  A  ce  moment-là  le  malade  ressent  une  fatigue  générale 
«  qu'il  attribue  à  un  surcroît  de  travail,  surtout  au  transport  d'un  lourd 

1.  NoICA,  Contribution  à  l'étude  de  la  fétidité  dans  les  maladies  de  l'appa- 
reil respiratoire  (Thèse  de  Paris,  1899,  p.  26). 
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«  fardeau.  Cet  état  de  fatigue  dura  3  jours,  mais  ne  fut  pas  assez 
«  intense  pour  le  forcer  à  s* aliter. 

u  De  plus,  avec  la  fatigue,  les  crachats  sont  devenus  aussi  plus  abon- 
M  danls  et  plus  purulents.  Le  malade  continue  à  travailler  mais  avec 
<c  peine,  parce  que  son  état  d'asthénie  augmentait  de  plus  en  plus  et  un 
«4  mois  après  il  cesse  sou  travail. 

(c  Trois  jours  après  avoir  cessé  de  travailler,  sa  femme  lui  fait  la 
«<  remarque  que  les  crachats  sentaient  très  mauvais,  et  alors  lui-même 
«  se  rend  compte  de  la  vérité. 

(c  Pendant  un  mois  il  reste  chez  lui,  la  moitié  du  temps  debout,  la 
«  moitié  du  temps  couché,  toussant  et  crachant  du  pus  avec  de  l'écume 
«  et  répandant  autour  de  lui-même  une  odeur  désagréable;  alors  voyant 
u  que  son  état  ne  s'améliore  pas,  il  entre  à  l'hôpital  Laënnec  le  29  août, 
c(  où  on  fait  le  diagnostic  de  bronchite  fétide  simple. 

«  Depuis  son  entrée  jusqu'aujourd'hui,  il  est  reslé  à  peu  près  dans 
«  le  même  état. 

«  Etat  actuel,  le  3  octobre,  —  Le  malade  est  d'une  constitution  très 
<t  forte,  fortement  musclé;  il  y  a  8  mois  il  pesait  90  kilos,  aujourd'hui 
«  il  pèse  seulement  63  kilos,  mais  il  a  maigri  plutôt  depuis  3  mois, 
«  depuis  qu'il  tousse  et  crache  abondamment;  Tappétit  a  diminué  beau> 
<i  coup  pendant  ce  temps  ;  la  nuit  il  transpire  un  peu,  mais  sans  fièvre  (du 
<(  moins  depuis  son  entrée  à  Thôpital  où  il  n'eu  a  pas  eu  un  seul  jour). 

((  On  peut  dire  qu'aujourd'hui  son  élat  général  est  satisfaisant,  et  le 
«<  malade  lui-même  dit  qu'il  se  sent  mieux  et  que  l'appétit  revient,  ce 
«  qui  l'encourage  à  demander  son  transfert  à  Vincennes. 

«  Le  malade  tousse  jour  et  nuit,  un  peu  par  quintes,  et  après  chaque 
«  toux  il  élimine  un  crachat  purulent,  jaune  verdâlre,  entouré  d  un  peu 
((  d'écume  qui,  de  temps  en  temps,  sent  mauvais.  Le  matin  l'expectora- 
<(  lion  n'est  pas  plus  abondante  que  dans  le  reste  de  la  journée  (il  dit 
««  seulement  que  la  toux  devient  plus  forte  après  avoir  mangé). 

«  La  nuit  la  toux  le  gêne  pour  dormir;  à  force  de  tousser,  dit-il,  il 
a  a  sur  ta  région  sternale  une  sensation  de  brûlure.  Jamais  le  malade 
«  ne  vomit  après  la  toux,  jamais  il  n'a  craché  du  sang. 

«  La  quantité  des  crachats  est  en  moyenne  de  330  grammes  en 
«  24  heures. 

«  Lorsqu'on  les  recueille  dans  un  verre,  on  voit  qu'ils  se  séparent  en 
«  trois  couches  assez  nettes  :  une  couche  superficielle  spumeuse,  une 
«<  couche  moyenne  purulente,  une  troisième  muco-séreuse.  Dans  cette 
.<  troisième  on  voit  des  prolongements  provenant  de  la  partie  inférieure 
«  de  la  seconde  et  ressemblant  à  des  flocons  de  laine  suspendue  dans 
l'eau. 

t(  La  fétidité  des  crachats  ne  gêne  en  rien  les  malades  du  voisinage, 
u  et  pour  se  rendre  compte  de  cette  odeur,  il  faut  ou  s'approcher  de  l'ha- 
u  leine  du  malade  ou  approcher  de  son  nez  le  crachoir,  et  mieux  n^éme 
<<  en  l'agitant  préalablement  avec,  une  baguette. 
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«  Lorsqu'on  examine  le  malade,  on  ne  trouve  aucune  déformation 
«  de  la  poitrine  et  les  dimensions  thoraciques  sont  normales. 

«  A  la  percussion,  on  trouve  en  arrière  de  la  sonorité  dans  toute  la 
«  hauteur  du  poumon  ;  cependant  à  gauche  la  tonalité  semble  un  peu 
«  moins  élevée.  A  l'auscultation  le  murmure  vésiculaire  s'étend  très 
«  bien  dans  toute  la  poitrine;  au  sommet  on  ne  trouve  rien  d'anor- 
a  mal,  au-dessus  de  l'épine  de  l'omoplate;  au-dessous  on  entend  une 
«  respiration  bruyante  et  prolongée,  entrecoupée  de  sibilances,  mais 
c<  malgré  les  recherches  on  ne  peut  découvrir  aucun  râle. 

«  En  avant,  à  la  percussion,  on  trouve  les  sommets  sonores  dans  les 
u  fosses  sus-et  sous-cJaviculaires  ;  cependant  à  gauche  la  tonalité  semble 
«  un  peu  plus  élevée.  A  l'auscultation,  ici  comme  en  arrière,  on  a  une 
H  expiration  prolongée  et  bruyante  et  au  niveau  des  grosses  bronches 
a  on  trouve  de  gros  râles  muqueux  et  quelques  râles  sibilants.  » 

En  dehors  de  Laënnec,  Andral,  Graves,  Lasègue  et  Trous- 
seau que  je  viens  de  citer,  on  peut  signaler  d'autres  auteurs 
qui  se  sont  occupés  de  la  bronchite  fétide. 

BéHiER  (cité  par  Lasègue);  D'  Molley,  The  Lancet,  1854. 
Skoua  (Zeitschrift  der  Gesellsch.  der  Aerzte  zu  Wien,  1853). 
Heim  {Wiener  Wochenblatt^  etc.,  4855;  Laycock  (On  fetid  bronchitis 
(Médical  Times  and  Gazette,  1857). 

Traube,  Ueber  putride  bronchitis,  1861;  LAskGVE(Arch.génér,deméd,, 

1857),  RORITANSKY. 

Jaccoud,  Note  à  la  traduction  de  Graves,  Paris,  1862. 

RosENSTEiN,  Zur  putriden  Bronchitis  (Berlin,  klin,  Wochens,,  1867). 

Eupis,  Cliniques  de  ta  Pitié,  1863. 

U.  MoNNiER,  Les  infections  bronchiques  chez  le  vieillard  {Gaz,  médicale 
de  Nantes,  1894  et  1895^),  et  brochures  de  Nantes,  1894-1895. 

Sainz,  Les  infections  bronchiques  chez  le  vieillard,  thèse  de  Paris, 
1895. 

LiANOiER,  Essai  sur  la  gangrène  pulmonaire  dans  le  cours  de 
quelques  affections  chroniques  du  poumon  et  des  bronches,  thèse  de 
Paris,  1883. 

MoiTiER,  Étude  sur  la  bronchite  putride,  sa  terminaison  possible  par  la 
gangrène  piUmonaire. 

DuPLOCQ,  Bronchite  à  coli-commune  (Arch,  génér.  de  médecine  de 
1895). 

NoicA,  Thèse  de  Paris,  1899. 

NoiGA,  Sur  une  observation  de  bronchite  fétide  À  colibacille  (Soc,  de 
bioL,  séance  du  24  juin  1899). 

Les  observations  de  bronchite  chronique  fétide  sont  très 
nombreuses,  mais  si  on  serre  la  question  de  plus  près,  si  on 
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lit  avec  attention  les  observations  complètes,  on  voit  qu'il 
y  en  a  peu  qui  soient  des  simples  bronchites  chroniques,  je 
veux  dire  que  le  malade  en  même  temps,  avec  les  symptômes 
généraux  de  bronchite,  présente  à  un  point  du  poumon 
droit  ou  du  poumon  gauche  un  foyer  dinduration  ou  d'hé- 
patisation,  ou  si  Ton  veut  de  broncho-pneumonie  et  que  plus 
tard  ce  foyer  se  résout,  et  le  malade  guérit  complètement,  ou 
le  foyer  se  ramollit  et  il  se  forme  à  la  place  une  caverne. 

Je  crois  que  ces  formes  intermédiaires  entre  la  bronchite 
chronique  et  la  dilatation  des  bronches  sont  beaucoup  plus 
fréquentes  qu'on  ne  le  croit,  et  ce  sont  elles  qu'on  a  prises  sou- 
vent pour  des  gangrènes  pulmonaires  capables  de  guérison 
ou  pour  des  cavernes  tuberculeuses*,  et  qui  sont  en  réalité 
des  dilatations  bronchiques.  C'est  ici  la  place  d'une  phrase 
de  Trousseau  :  «  La  persistance  de  la  fétidité,  quand  rien 
d'ailleurs  ne  permet  de  croire  à  la  gangrène  lobulaire  du 
poumon,  est  donc  à  elle  seule  un  signe  diagnostique  impor- 
tant de  la  dilatation  des  bronches.  » 

Mais  je  préfère,  pour  être  mieux  compris,  citer  deux  obser- 
vations, une  de  Laycock  où  le  noyau  d'induration  a  fini  par 
se  résoudre,  et  une  autre  de  Molley,  où  le  noyau  a  été  rem- 
placé plus  tard  par  une  caverne. 

De  l'observation  de  Laycock  je  pourrais  rapprocher  mon 
observation  de  broncho-pneumonie  post-typhique  (obs.  VI 
dans  ma  thèse)  et  de  l'observation  de  Molley,  une  observa- 
tion de  M.  Toupet,  publiée  pour  la  première  fois  dans  ma 
thèse  (obs.  111). 

«  Observation  du  D'  Laycock  d'Edimbourg  (Médical  Times,  mai  1837). 
«  —  Olivier  S...,  37  ans,  tailleur,  entré  à  Thôpital  le  17  février  1857.  Ce 
c(  malade,  d'un  tempérament  lymphatique,  est  assez  robuste;  lamem- 
«  brane  muqueuse  des  lèvres  et  des  gencives  est  pâle,  la  voix  enrouée, 
«  la  respiration  d*une  fétidité  toute  particulière.  S...  est  d'une  famille 
«  nombreuse,  des  huit  enfants  il  est  le  seul  qui  ait  survécu,  les  autres 
«  ont  succombé  à  des  maladies  indéterminées.  Il  n'a  pas  fait  d'excès 
«  dans  sa  jeunesse.  Un  petit  commerce  qu'il  avait  entrepris  ayant  réussi, 
«  il  se  livra  à  la  boisson  et  fut  atteint,  il  y  a  5  ans,  d'un  accès  de 
«  delirium  tremens.  Nouvel  accès  il  y  a  1  an,  lequel  ne  dura  que  8  jours. 

1    Exemple  :  Tobservation  de  Lancereaux  (th.  de  Duma,  Paris,  1897). 
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«  Il  fait  remonter  sa  maladie  à  3  mois.  La  toux,  qui  fat  le  premier 
«  symptôme,  qui  ne  s'accompagnait  ni  d'expectoration  ni  de  dyspnée,  se 
<i  déclara  après  qu'il  se  fut  exposé  au  froid  humide  ;  elle  continua  ainsi 
«  pendant  2  mois  sans  qu'il  prît  aucune  précaution.  11  y  a  6  semaines, 
«  la  toux  augmenta  de  violence,  il  ressentit  une  vive  douleur  du  côté 
«  gauche  et  les  crachats  furent  mêlés  de  sang;  les  choses  continuèrent 
<c  ainsi  jusqu'au  moment  de  son  admission. 

ff  A  son  entrée  on  constata  les  faits  suivants  :  l'expansion  thoracique 
f<  est  peu  étendue  ;  luxation  de  l'extrémité  sternale  de  la  clavicule,  dé- 
u  pression  de  la  poignée  du  sternum  ;  proéminence  des  3«  et  4*  côtes  ré- 
«  sultant  d'une  fracture  ancienne.  A  la  percussion,  le  tiers  inférieur 
«  du  côté  droit  est  mat,  l'auscultation  fait  reconnaître  une  inspiration 
«  rude  et  une  expiration  prolongée;  du  côté  gauche,  râles  sibilants; 
«  enfin  expiration  prolongée,  avec  quelques  râles  crépitants  humides 
u  dans  la  partie  supérieure.  Toux  fréquente,  expectoration  très  abon- 
»  dante  (plus  d'une  pinte  en  24  heures),  visqueuse,  purulente,  fétide, 
«  mais  moins  que  l'haleine;  quelques  stries  de  sang;  à  l'examen  micro- 
«  scopique  on  ne  constate  pas  de  détritus  pulmonaire,  mais  beaucoup 
«  de  globules  de  pus. 

«  Le  malade  se  plaint  d'une  soif  très  intense,  le  pouls  est  à  68  et 
M  plein. 

«  Le  17,  pouls  80;  peau  chaude  et  sèche,  soif  excessive;  les  signes 
«  stéthoscopiques  sont  à  peu  près  les  mêmes  et  seulement  plus  mar- 
u  qués.  On  prescrit  une  mixture  opiacée. 

«  Du  18  au  23,  il  survient  peu  de  phénomènes  nouveaux;  une  vive 
«  douleur  qui  se  déclare  vers  le  tiers  supérieur  du  côté  gauche  de  la 
»  poitrine  se  dissipe  à  la  suite  d'une  émission  sanguine  locale.  Le  râle 
«  crépitant  disparait  du  sommet  gauche,  on  n'entend  plus  de  sibi- 
«  lance,  quoique  la  respiration  reste  dure. 

«  Les  crachats  augmentent  de  quantité  (2  pintes  en  24  heures).  Ils 
«  exhalent  une  odeur  désagréable,  mais  leur  fétidité  ressemble  moins 
»  exactement  â  celle  de  la  gangrène. 

«  Le  25,  hémoptysie,  qui  se  dissipe  d'elle-même  dans  le  courant  de 
«  la  journée  ;  le  râle  crépitant  reparaît  du  côté  gauche;  la  soif  est  dimi- 
«  nuée.  On  ordonne  une  mixture  avec  le  perchlorure  de  fer. 

«  Le  2  marSf  crépitation  fine  dans  le  mouvement  inspiratoire  ;  dans 
«  toutes  les  portions  postérieures  de  la  poitrine,  résonance  exagérée  de  la 
«  voix,  pas  de  matité. 

«  Le  5,  le  malade  se  sent  mieux  ;  il  a  pu  rester  3  heures  assis  sur  son 
«  lit;  les  crachats  ne  sont  pas  moins  abondants.  On  administre  pour 
«  toute  médication  1/30  de  grain  de  strychnine  toutes  les  8  heures. 

«  Du  9  mars  au  2  avril,  jour  de  la  sortie  du  malade,  l'expectoration 
«  diminue  graduellement  d'abondance  ;  les  phénomènes  stéthoscopiques 
«  cessent  d'être  perçus,  les  crachats  reprennent  leur  coloration  et 
■«  perdent  toute  fétidité. 


652  NOICA. 

«  L'expectoration,  à  Tépoqoe  où  elle  était  fétide,  fut  examinée  par  le 
«  professeur  Grégory;  Todeur  était  due  à  la  présence  de  méthylamine 
«  avec  les  lucides  butyrique  et  acétique. 

«  Observation  du  D'  Molley,  The  Lancett  mai  1854.  — D.  G...,  40  ans, 
M  relieur,  vient  me  consulter  le  27  août  1851.  Il  se  plaint  de  malaise 
n  depuis  quelques  jours,  d'accablement  et  d'une  sensation  de  fai- 
cc  blesse  remarquable  dans  le  côté  gauche  de  la  poitrine.  La  face  est 
(c  altérée,  pâle,  le  teint  est  jaunâtre;  il  n'y  a  pas  de  toux.  Pendant  long- 
«  temps  le  malade  a  eu  des  habitudes  d'intempérance,  mais  depuis 
«  2  ans  il  y  a  complètement  renoncé. 

«  Le  31,  il  n'y  a  pas  d'amélioration;  la  percussion  de  la  poitrine  ne 
«  révèle  rien,  ma»  on  constatera  l*  aide  d*iM  stéthoscope  y  un  craquement  qui 
«  offre  beaucoup  d'analogie  avec  le  frottement  pleural  y  et  qui  occupe  le  tiers 
a  moyen  du  poumon  gauche  en  avant;  l'inspiration  prolongée  se  divise  en 
«  2  ou  3  temps  qui  correspondent  chacun  à  un  effort  de  volonté  distinct 
«f  ou  plutôt  à  une  contraction  musculaire  différente,  du  reste  pas  de 
M  douleur  à  l'inspiration,  pas  plus  qu'à  la  pression.  Traitement  :  vésica- 
«  toire;  opium,  3  pilules  par  jour  de  un  1/2  centigramme  chacuue. 

«  Le  4  septembre,  l'état  est  peu  satisfaisant  :  si  le  malade  parait  de 
«  temps  en  temps  retirer  quelque  bénéûce  du  traitement  qu'il  suit, 
c(  quelques  heures  suffisent  à  le  faire  retomber  comme  précédemment. 
H  La  respiration  est  cependant  peu  gênée,  et  TefTort  musculaire  peut 
M  encore  être  considérable  et  prolongé,  puisque  le  malade  a  pu  faire  à 
«  pied  le  trajet  d'aller  et  retour  au  jardin  de  zoologie  de  Regent's  Park, 
«  qui  est  à  une  grande  distance  de  sa  demeure. 

u  Le  6,  sensation  de  faiblesse  plutôt  que  de  douleur  dans  la  poitrine; 
«  un  peu  de  toux.  Un  vésicatoire  est  appliqué  sur  le  côté  ;  un  autre  est 
«  appliqué  le  lendemain  à  la  région  dorsale. 

(c  Le  8,  la  nuit  a  été  bonne,  pas  de  douleur  ni  de  gêne  de  la  respira* 
«  tion;  toux;  l'expectoration  qui,  le  6,  avait  déjà  commencé  à  se  pro- 
ie duire,  a  pris  une  couleur  foncée,  noirâtre;  elle  est  semi-purulente  et 
«  très  fétide;  pouls  à  102,  non  déprimé.  Toniques,  gentiane,  vin  et 
«  bouillon. 

«  Le  10,  l'expectoration  est  6  fois  plus  abondante;  elle  est  plus  fran- 
«  chôment  purulente  et  exhale  une  odeur  gangreneuse  caractéristique. 
«  Tout  en  causant  avec  le  malade,  je  fis  une  curieuse  remarque.  Une 
«  odeur  désagréable,  analogue  à  celle  d'un  gaz  fétide,  échappée  sans  nul 
«  doute  de  la  cavité  respiratoire,  se  répandit  tout  d'un  coup  dans  la 
«  chambre  :  le  malade  se  prit  alors  à  tousser  et  à  évacuer,  disant  que 
«  son  attaque  le  prenait,  qu'il  avait  dans  la  bouche  un  goût  de  poisson, 
«  et  qu'il  en  avait  ainsi  pour  un  quart  d'heure.  Trois  fois  ce  fait  se 
ce  reproduisit  dans  la  journée. 

«  Le  12,  l'expectoration,  tout  en  augmentant  beaucoup,  a  conservé 
«  les  mêmes  caractères;  les  accès  de  toux  sont  devenus  bien  plus  fré- 
«  quents.  Malgré  cela  pas  de  douleurs  thoraciques.  Bruit  de  gargouille- 
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«  ment  entendu  à  dislance  quand  le  malade  parle  ;  pouls  à  102.  Le  som- 
c  meil  est  assez  bon;  les  aliments  sont  tolérés.  Opium  ;  infusion  de 
M  gentiane. 

a  Le  14,  on  continue  à  noter  la  totix  et  Tabondance  extrême  des  cra- 
«  chats,  qui  sont  noirs,  purulents,  d'une  odeur  très  forte  et  mélangés 
«  à  un  mucus  très  fluide.  Le  malade  se  dit  débarrassé  du  goût  fétide 
«  dont  il  se  plaignait;  il  demande  des  aliments  solides  et  les  prendrait 
«  avec  plaisir.  Pouls  à  08,  plus  fort  que  la  veille.  Léger  bruit  de  craque- 
«  ment  en  avant  et  en  arrière  de  la  poitrine  ;  le  dédoublement  de  Tin- 
«  spiration  ne  persiste  plus. 

«  Le  15,  l'expectoration  a  quelque  peu  diminué;  elle  a  aussi  perdu 
c(  ses  caractères  :  au  milieu  d'un  liquide  noirâtre,  flottent  des  masses 
t<  globuleuses,  puriformes,  blanches,  jaunes  ou  grisâtres,  intimement 
t<  mélangées  au  sang  et  faciles  à  enlever.  Le  nombre  et  la  nature  des 
M  crises,  la  fétidité  des  crachats  n'ont  pas  varié. 

«  Le  lendemain,  de  grosses  masses  purulentes,  blanchâtres,  nagent 
«  encore  dans  les  crachats,  qui  présentent  une  coloration  moins  foncée, 
«  et  dégagent  une  odeur  moins  vive  ;  des  accès  de  toux  ont  Heu  toutes 
«  les  deux  heures. 

«  Le  19,  diminution  de  la  toux  et  de  l'expectoration  ;  crachats  arron* 
«  dis,  puriformes,  mêlés  à  un  liquide  filant. 

«  Le  20,  rechute  ;  le  malade  souffre  plus  que  jamais  du  côté  gauche 
«  de  la  poitrine;  la  douleur  s'étend  même  au  côté  droit,  la  toux  et 
«  l'expectoration  ont  augmenté. 

«  Il  est  survenu  une  bronchite  aiguë  développée  sous  l'influence  du 
«  froid  ou  de  la  constitution  médicale  régnante  (grippe).  Pouls  à  100, 
«  plein,  développé;  râles  fins,  surtout  dans  l'expiration.  Vésicatoire  sur 
«  le  côté  gauche. 

«  Le  21  il  s'est  fait  une  amélioration  notable;  la  toux  est  facile;  la 
«(  douleur  thoracique  a  cessé.  Expectoration  formée  de  mucus  bron- 
<c  chique  et  d'un  peu  de  matière  pultacée. 

c<  Le  22,  une  toux  violente  trouble  le  sommeil  du  malade.  Depuis  ce 
<«  jour  jusqu'au  30,  les  crachats  sont  composés  d'un  liquide  gris  sale, 
«  contenant  des  débris  de  matière  puriforme;  l'abondance  de  l'expecto- 
«  ration  est  très  grande.  Le  pouls  est  vif,  fréquent,  l'appétit  bon,  l'urine 
c(  abondante  et  très  acide. 

«  Dans  la  première  quinzaine  d'octobre,  l'expectoration  devient  plus 
«  purulente,  plus  uniforme  et  contient  moins  de  mucus  bronchique.  Les- 
«  accès  de  toux  sont  beaucoup  plus  rares.  Le  tiers  moyen  du  poumon 
«  gauche  en  arrière  et  au-dessus  de  l'angle  inférieur  de  l'omoplate  est 
«  plus  perméable  à  l'air  ;  près  de  V angle  des  côtés,  existe  une  petite  cavité 
«  dans  taquelle  fair  sHntroduit  en  produisant  un  souffle  caverneux. 

M  Le  15  octobre,  une  imprudence  du  malade  ramène  l'abondance  et 
«  la  fétidité  des  crachats,  ainsi  que  les  douleurs  thoraciques.  Grâce  au 
«(  traitement  employé,  ces  symptômes  s'apaisent  dans  les  jours  qui 
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«  suivent.  Les  crachats  diminaent  peu  à  peu,  prennent  les  caractères  de 
«  ceux  qui  accompagnent  la  bronchite  chronique.  Au  commencement  de 
«  novembre,  il  s*y  mêle  quelques  stries  de  sang  ;  mais  le  sang  n'est  pas 
«  fondu  avec  les  crachats  et  vient  ou  des  amygdales  ou  du  pharynx,  on 
«  plutôt  de  la  surface  sécrétante  du  poumon. 

c<  Le  21  novembre,  une  véritable  hémoptysie  a  lieu;  puis  tout  se 
«  calme,  Texpectoration  redevient  purulente,  puis  muqueuse;  de  temps 
K  à  autre  cependant  elle  contient  encore  quelques  filets  sanguins. 

«  Le  2  décembre,  le  malade  va  habiter  Halloway,  dans  le  but  de 
«  changer  d'air.  A  partir  de  ce  moment  son  rétablissement  se  fait 
(c  d'une  manière  rapide,  au  point  de  lui  permettre  de  reprendre  son 
«  travail.  » 

G.  Au  cours  de  la  dilatation  des  bronches,  tous  les  auteurs 
qui  se  sont  occupés  de  cette  maladie  attirent  l'attention  sur 
les  accès  de  fétidité  de  l'haleine  et  de  l'expectoration  que 
les  malades  présentent  de  temps  en  temps,  en  général  ce 
sont  les  symptômes  de  la  gangrène  curable  de  Lasègue,  et 
alors  à  l'autopsie  on  trouve  un  exsudât  intra-bronchique  qui 
exhale  une  odeur  analogue  à  celle  de  l'haleine  et  de  l'ex- 
pectoration, mais  sans  aucune  altération  gangreneuse  de  la 
paroi  bronchique  ;  quelquefois  les  malades  qui  présentent  la 
dilatation  bronchique  après  avoir  eu  plusieurs  fois  des  accès 
de  fétidité  passagère,  présentent  cliniquement  les  mêmes 
symptômes  de  fétidité,  mais  plus  forts,  avec  un  état  générai 
très  mauvais  qui  finit  toujours  par  les  emporter,  et  alors  à 
Tautopsie  on  trouve  de  vrais  foyers  de  gangrène  dont  le 
point  de  départ  est  la  destruction  gangreneuse  de  l'ectasie 
bronchique,'puis  qui  delà  s'étendent  plus  loin  aux  dépens  du 
tissu  pulmonaire  avoisinant  et  arrivent  à  former  des  foyers 
de  gangrène  assez  volumineux. 

Cette  dernière  gangrène  a  été  décrite  pour  la  première 
fois  par  Briquet.  Nous  insisterons  plus  tard,  mais,  je  répète  : 
toute  dilatation  bronchique  n'implique  pas  qu'elle  doit  pré- 
senter, ni  cliniquement,  ni  à  l'autopsie,  des  lésions  de  la 
gangrène  de  Briquet. 

La  gangrène  curable,  au  cours  de  la  dilatation  des  bron- 
ches, a  été  décrite  pour  la  première  fois  par  Laënnec,  et 
nous  avons  vu  au  début  de  ce  travail  comment  le  célèbre 
médecin  la  comprenait. 
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Je  résume  ici  robservation  IV  de  broncliectasie  de  Laën- 
nec  {Traité  de  f  auscultation  médiate)  : 

Il  s*agit  d'un  cocher  âgé  de  41  ans,  qui  toussait  depuis  son  enfance, 
mais  depuis  6  mois  cet  état  s'était  aggravé;  la  toux  était  deveuue  tout 
à  coup  très  fréquente;  une  expectoration  abondante  de  crachats  jaunes, 
opaques,  épais  et  très  fétidesi  s'y  était  jointe. 

II  meurt,  1  mois  après  son  entrée  à  l'hôpital,  et  à  l'autopsie  on 
trouve  des  lésions  'de  dilatation  des  bronches  dans  les  deux  poumons» 
mais  particulièrement  dans  le  poumon  gauche. 

En  l'incisant  (le  poumon  gauche)  on  remarqua  d'abord  un  grand 
nombre  de  cavités  ovoïdes,  tapissées  par  la  membrane  muqueuse  des 
bronches  dont  la  surface  boursouflée,  mais  cependant  lisse,  avait  une 
couleur  rouge  livide  très  foncée,  et  plus  de  mollesse  que  dans  l'état 
naturel. 

Ces  cavités,  vides  pour  la  plupart,  ou  contenant  seulement  une  petite 
quantité  d'un  liquide  bourbeux,  sale,  d'un  rouge  jaunâtre  et  noirâtre 
et  qui  ressemblait  à  du  pus  de  mauvaise  qualité  et  mêlé  de  sang,  exha- 
laient une  odeur  fétide  et 'à  peu  près  gangreneuse.  Elles  étaient  d'une 
capacité  fort  différente,  suivant  qu'on  les  examinait  vers  le  sommet  ou 
vers  la  base  de  l'organe. 

Et  à  la  fin  de  l'observation,  Laënnec  dans  une  note  ajoute  : 

«  Cette  rapide  décomposition  de  la  membrane  muqueuse  bronchique 
«  après  la  mort  me  parait  due  à  la  disposition  à  la  gangrène  qui  existait 
<(  chez  ce  sujet  et  se  renouvelait  de  temps  en  temps  avec  plus  de  force, 
<c  ainsi  qu'on  peut  en  juger  par  Todeur  des  crachats  à  diverses  époques 
«  de  la  maladie  et  par  l'ouverture  du  corps.  Nous  ferons  remarquer  ici 
«  qae  ce  point  du  diagnostic,  le  seul  que  l'exploration  n'a  pas  pu  ré- 
«  soudre  complètement  pendant  la  vie,  laisse  encore  quelque  chose 
«  d'obscur  après  une  dissection  attentive  des  organes  affectés. 

«  Ce  fait  est,  du  reste,  du  nombre  de  ceux  qui  doivent  porter  les 
«  médecins  qui  s'occupent  d'anatomie  pathologique  à  se  tenir  en 
«  garde  contre  les  altérations  qui  se  font  après  la  mort;  car  si  quelque 
«  circonstance  eût  forcé  à  retarder  l'ouverture  du  corps  de  24  heures, 
«  il  est  évident  qu'on  eût  cru  que  le  malade  avait  succombé  à  une  gan- 
«  grène  universelle  de  la  muqueuse  bronchique,  et  il  est  même  pro- 
«  bable  que  plusieurs  des  lobules  engorgés  du  poumon  eussent  pré- 
4(  sente  un  aspect  gangrenoîde. 

Depuis  Laënnec,  le  premier  auteur  qui  ait  décrit  la  dila- 
tation des  bronches,  tous  les  auteurs  ont  constaté  Tintime 
relation  entre  les  phénomènes  de  gangrène  curable  et  la 
bronchectasie,  mais  où  ils  font  la  confusion,  c'est  quand  ils 
trouvent  des  bronchectasies  coïncidant  avec  la  gangrène  de 
Briquet. 
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Le  lecteur  comprendra  mieux  cette  différence  s'il  veut 
lire  deux  observations  que  j'ai  publiées  dans  ma  thèse  (obs.  IX 
et  X),  et  que  j'examinerai  dans  le  chapitre  d'anatomie 
pathologique;  l'observation  X  est  un  cas  de  dilatation  des 
bronches  avec  lésions  gangreneuses  de  Briquet,  tandis  que 
l'observation  IX  est  un  cas  de  dilatation  des  bronches 
avec  gangrène  de  Lasùgue. 

Je  rappelle  encore  la  belle  observation  de  Trousseau  de 
dilatation  des  bronches  avec  autopsie  S  dans  laquelle  on  n'a 
pas  trouvé  de  lésions  de  vraie  gangrène  de  Briquet,  mais 
seulement  des  lésions  de  dilatation  bronchique. 

D.  Au  cours  de  la  tuberculose  pulmonaire^  «  la  fétidité  de 
«  l'expectoration  et  de  l'haleine  peut  s'observer  dans  le  cours 
ic  de  la  phtisie.  Ce  signe  est  dû  le  plus  habituellement  à  la 
«  bronchite  fétide,  plus  rarement  au  sphacèle  superficiel  des 
«  parois  d'une  caverne  (Laënnec),  plus  rarement  encore  à 
«  une  gangrène  vraie  du  parenchyme  pulmonaire  (Romdhar 
«  et  Bansk).  Cette  dernière  complication  entraine  la  mort  à 
«  brève  échéance,  les  deux  premières  sont  ordinairement 
«  passagères  et  curables*  ». 

Liandier'  rapporte  une  série  d'observations  (les  unes 
personnelles,  d'autres  déjà  publiées  par  différents  auteurs) 
de  tuberculose  pulmonaire  compliquée  ou  de  gangrène 
curable,  ou  de  vraie  gangrène. 

Moi-môme  j'ai  rapporté*  aussi  trois  observations  de 
tuberculose  pulmonaire  compliquée  de  gangrène  curable  de 
Lasègue,  dont  l'une  avec  autopsie. 

En  résumé^  au  cours  de  la  bronchite  aiguë,  de  la  bronchite 
chronique,  de  la  broncho-pneumonie  {qui  se  termine  par  réso- 
lution ou  qui  guérit  en  laissant  à  sa  place  une  dilatation 
bronchique),  de  la  dilatation  des  bronches,  et  au  cours  de  la 

i.  Cliniques  de  Trousseau,  t.  I",  art.  Dilatation  des  bronches. 

2.  Charcot-Bouchard,  Traité  de  médecine,  t.  IV,  art.  Phtisie  pulmonaire, 

3.  Essai  sur  la  gangrène  pulmonaire  dans  le  cours  de  quelques  affecUons 
chroniques  du  poumon  et  des  bronches  (th.  de  Paris,  1883). 

4.  Observ.  XI,  dans  ma  thèse  déjà  citée. 

Une  observation  communiquée  à  la  Soc,  médicale  des  hôpitaux  (séance 
du  27  janv.  1899). 

Sur  une  observation  de  tuberculose  pulmonaire  fétide  à  colibacilles,  en 
collaboration  avec  M.  Follet  [Soc.  de  Biologie,  séance  du  !•'  juill.  1899). 
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tuberculose  pulmonaire^  on  peut  observer  la  gangrène  pul- 
monaire de  Lasègue, 

Anatomie  pathologique,  —  J'ai  eu  la  chance  d'observer 
3  malades  atteints,  Tun^  de  bronchite  chronique  compliquée 
de  congestion,  un  autre  de  dilatation  bronchique  et  un  troi- 
sième de  tuberculose  pulmonaire. 

Ces  3  malades  présentaient  avant  de  mourir  les  sym- 
ptômes de  gangrène  curable  des  poumons  de  Lasègue. 

Observation  première.  —  Bronchite  chronique^  congestion 
pulmonaire^  — Je  reproduirai  seulement  la  note  d'autopsie  : 

Le  poumon  droit  présente  des  lésions  de  congestion  avec  œdème  et 
emphysème;  les  bronches  sont  un  peu  dilatées  et  leur  muqueuse  est 
rouge  vascularisée.  Tous  les  morceaux  surnagent  à  la  surface  de  l'eau; 
les  plèvres  correspondantes  sont  saines  :  il  n*y  a  pas  d'adhérences, 
pas  de  lésions  tuberculeuses. 

Le  poumon  gauche  est  très  adhérent  à  la  paroi  thoracique,  les  adhé- 
rences pleurales  sont  si  fortes  qu'il  faut  arracher  le  poumon  en  mor- 
ceaux pour  pouvoir  l'extraire  de  la  cavité  thoracique.  L'organe  est  con- 
gestionné et  œdémateux  dans  toute  son  étendue,  mais  il  est  plus 
4;onsistantà1acoupe.  Sans  présenter  des  noyaux  de  broncho-pneumonie 
ou  pneumonie,  tous  les  morceaux  surnagent;  un  point  périphérique 
-dans  le  lobe  moyen  de  la  grosseur  d'une  noix  qui  est  dense,  plonge  au 
fond  de  Teau,  d'un  aspect  blanchâtre  avec  une  légère  excavation  au 
-centre  et  remplie  d'une  substance  blanche  caséeuse. 

De  ce  côté  aussi  les  bronches  sont  dilatées  et  même  paraissent  plus 
dilatées  que  celles  du  côté  droit  et  leur  muqueuse  et  rouge,  conges- 
tionnée. 

A  Texamen  microscopique  on  constate  les  mêmes  lésions 
qu'à  Tautopsie,  c'est-à-dire  de  la  pneumonie  catarr haie,  de 
l'emphysème,  delà  congestion;  les  bronches  présentent  des 
lésions  de  bronchite  subaiguë  et  les  petites  -bronches  sont 
un  peu  dilatées  et  remplies  d'un  exsudât  inflammatoire, 
formé  d'une  quantité  de  leucocytes  entre  lesquels  on  aper- 
^^'Oit  les  cellules  de  la  muqueuse,  qui  se  sont  détachées  de 
la  paroi  et  sont  tombées  au  milieu  de  cet  exsudât. 

J'ai  examiné  aussi  le  point  dense  ;  la  substance  caséeuse 
qui  remplissait  l'excavation  est  une  substance  nécrosée,  dans 
laquelle  on  ne  distingue  aucune  organisation.  Examinée  à 

1.  Observ.  V,  thèse  Noica. 
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rimmersion  on  y  voit  un  nombre  très  grand  de  microbes, 
mais  je  n'ai  pas  trouvé  de  bacilles  de  Koch  ni  dans  cette 
substance,  ni  dans  les  coupes  histologiques  de  la  paroi  de 
l'excavation  *. 

La  surface  interne  de  l'excavation  est  formée  par  une 
membrane  conjonctive,  fibreuse  et  au  microscope  on  voit 
bien  que  nous  avons  affaire  avec  une  bronche  dilatée;  la  paroi 
bronchique  est  enflammée,  remplie  de  capillaires  dilatés  et 
d'éléments  inflammatoires.  On  ne  voit  plus  de  cellules  épi- 
théliales,  plus  de  fibres  élastiques,  mais  de  distance  en  dis- 
tance on  aperçoit  des  faisceaux  de  fibres  musculaires  lisses  ; 
à  la  périphérie  de  la  bronche  dilatée  il  y  a  une  zone  de 
broncho-pneumonie  pseudo-lobaire  d'une  épaisseur  de  1  cen- 
timètre environ;  ce  tissu,  très  congestionné,  est  formé  par 
des  alvéoles  et  des  petites  bronches  très  enflammées,  rem- 
plies complètement  d'un  exsudât  inflammatoire  en  voie  de 
nécrose. 

Obs.  II.  —  Dilatation  des  bronches  (obs.  IX  dans  ma  thèse)  (résum  é). 

Autopsie,.  —  A  l'ouverture  du  thorax,  des  adhérences  pleurales 
extrêmement  prononcées  des  deux  côtés. 

Poumon  gauche,  —  Gros  ganglions  autour  de  la  grosse  bronche 
gauche,  les  ganglions  sont  inÛltrés  et  comme  caséifiés. 

La  muqueuse  des  grosses  bronches,  congestionnée,  est  recouverte 
d'un  liquide  sanieux  ;  du  côté  de  la  trachée,  la  muqueuse  est  aussi  très 
congestionnée  et  recouverte  d'une  fausse  membrane  grisâtre.  Emphy- 
sème dans  les  sommets,  pas  d'autres  lésions  en  ce  point.  Broncho- 
pneumonie du  lobe  inférieur;  on  trouve  de  petites  excavations  (remplies 
d'une  substance  caséeuse  blanche)  grosses  comme  une  noisette,  d'au- 
tres plus  petites,  grosses  comme  un  noyau  de  cerise. 

Pas  de  granulations  tuberculeuses. 

Poumon  droit.  —  Grosse  excavation,  irrégulière,  grosse  comme  un 
œuf,  les  parois  formées  par  une  membrane  épaisse,  fibreuse,  excavation 
ne  communiquant  pas  avec  une  bronche,  remplie  d'un  détritus  sanieux 
liquide,  à  la  limite  du  lobe  inférieur  et  du  lobe  moyen.  Dans  tout  le 
poumon,  surtout  en  bas,  on  trouve  un  semis  d'tlots  de  broncho-pneu- 
monie. Le  poumon  surnage. 

A  la  base,  des  lobules  caséiûés;  en  enlevant  le  contenu  de  ces 
lobules  il  reste  une  cavernule  grosse  comme  une  noisette.  Si  à  ce  niveau 
on  fait  une  section  transversale  perpendiculaire  au  poumon,  on  trouve 

1.  Dans  robservation  j'ai  oublié  de  dire  que  dans  Texpectoration  il  n'y  avait 
pas  de  bacilles  de  Roch  (les  préparations  que  j'ai  gardées  en  font  foi). 
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une  série  de  petits  lobules  caséifiés.  Cest  une  broncho-pneiimonie  qui 
s'est  gangrenée,  mais  dont  Vorigine  doit  être  tuberculeuse  ? 

J'assistais  à  cette  autopsie,  et  M.  Hirtz,  en  dictant  cette 
note,  a  conseillé  à  Télève  qui  l'écrivait  de  mettre  à  la  fin  de 
la  conclusion  un  point  d'interrogation. 

Aujourd'hui  je  reconnais  combien  mon  maître  avait 
raison  de  douter  :  les  lésions  que  les  poumons  présentaient 
n'étaient  pas  du  tout  de  la  tuberculose;  ce  qui  a  fait  hésiter 
M.  Hirtz  c'était  la  substance  caséeuse;  mais  j'ai  prouvé  dans 
les  conclusions  d'un  travail  que  j'ai  exposé  à  la  Société 
anatomique  qu'on  peut  trouver  de  la  substance  caséeuse  en 
dehors  de  l'origine  tuberculeuse  *. 

La  note  ajoute  que  c'est  une  broncho-pneumonie  qui 
s'est  gangrenée  ;  mais  il  n'y  avait  aucun  foyer  de  gangrène  ; 
mais  ce  qui  a  fait  penser  à  cette  lésion,  c'était  l'idée  pré- 
conçue que  du  moment  que  la  malade  présentait  de  la  féti- 
dité, on  devait  trouver  de  la  gangrène,  et  puis  parce  que  à  la 
coupe  du  poumon  il  s*exhalait  une  odeur  de  putréfaction 
beaucoup  plus  forte  peut-être  que  s'il  y  avait  eu  tout  simple- 
ment de  la  putréfaction  posi  moriem,  et  puis  parce  que  la 
muqueuse  des  bronches  avait  un  aspect  rouge  vineux,  sale, 
putréfié,  et  la  substance  caséeuse  contenue  dans  les  ectasies 
bronchiques  exhalait  une  odeur  très  forte;  mais  je  répète 
que  ni  à  l'autopsie  ni  à  l'examen  microscopique  je  n'ai  trouvé 
de  gangrène  ni  du  poumon,  ni  même  de  la  paroi  bronchique. 

Je  ne  veux  pas  décrire  les  lésions  histologiques  de  cette 
dilatation  des  bronches,  parce  qu'elles  feront  l'objet  du  tra- 
vail dont  les  conclusions  ont  été  présentées  à  la  Société 
anatomique,  mais  j'emprunte  à  ce  travail  un  dessin  qui  ser- 
vira au  lecteur  à  se  faire  une  idée  de  ce  que  présentaient 
comme  lésions  histologiques  les  bronches  ectasiées.  M.  Hirtz 
a  pensé  que  c'était  de  la  gangrène  compliquant  les  bronches 
dilatées,  tandis  qu'en  réalité  il  s'agit  seulement  de  la  gan- 
grène curable  de  Lasègue  comme  Laënnec  Ta  décrite  (voyez 
la  description  anatomo-pathologique  donnée  par  le  célèbre 
médecin  au  début  de  ce  travail). 

i.  Séance  du  28  juillet  1899  de  la  Société  anatomique. 


La  (îgure  1  montre  une  bronche  probablement  sub-lobu- 
laire,  énormément  dilatée,  visible  à  Ttieil  nu  comme  un 
petit  grain,  remplie  d'un  bouchon  d'une  substance  jaune 
blanchâtre,  nécrosée,  caséeusc,  par  la  coloration  au  bleu  de 


-  G&Dgrëne  curable  des  poumons  de  LasËgue.  (Leitz,  Obj.  0,  Oc.  4.', 
boDchoo  ouédui;  Ix 

iÏD  debors  de  la  hroochs  il  j  i  des  IdaioDS  de  poeumonio  caUrrhale.  d'«mpbjsime  at 
A  droitede  la  bronche,  iL  j  »  uno  branche  de  l'anire  pulmon»ire. 

mélhylt^ne  elle  a  l'aspect  d'un  velours  bleu  foncé,  tandis 
qu'avec  l'hématoxyline-éosine  d'un  velours  violacé  (les 
morceaux  étant  simplement  durcis  à  l'alcool  et  coupés  sans 
inclusion),  on  distingue  des  parties  moins  foncées,  d'autres 
très  foncées;   autour  de  ce  bouchon   qui   s'est  détaché  à 
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moitié  on  voit  la  paroi  bronchique  plutôt  amincie  ;  elle  n'a 
plus  de  muqueuse,  mais  la  lunique  musculeuse  existe  plus 
ou  moins  interrompue  dans  quelques  points  par  des  élé- 
ments embryonnaires  et  par  des  petits  capillaires  ;  en  dehors 
de  cette  zone  il  y  a  la  tunique  fibreuse  externe  qui  présente 
des  lésions  inflammatoires  aiguës  avec  des  capillaires  et 
des  éléments  embryonnaires  nombreux,  cette  inflammation 
se  confond  avec  une  péribronchite  qui  présente  les  mêmes 
éléments  inflammatoires.  La  paroi  de  la  bronche  qui  est  en 
contact  avec  le  bouchon  caséeux  ne  présente  plus  cette 
tunique  musculaire,  et  alors  la  paroi  est  représentée  seule- 
ment par  la  tunique  externe  enflammée. 

En  somme  il  y  a  dans  la  paroi  de  la  bronche  des  lésions 
inflammatoires  et  ulcératives. 

En  dehors  de  la  bronche  le  poumon  présente  des  lésions 
d'emphysème,  des  alvéoles  remplis  par  un  épanchement 
sanguin,  de  la  pneumonie  catarrhale,  de  la  pneumonie 
fibrineuse,  de  la  pneumonie  aiguë  consistant  dans  des 
alvéoles  remplis  complètement  par  des  leucocytes,  et 
dans  différents  points.  Au  milieu  d'un  foyer  de  cette  pneu- 
monie aiguë,  on  voit  un  noyau  de  nécrose  granuleuse  cor- 
respondant à  2,  3  ou  4  alvéoles;  autour  de  ce  noyau  ca- 
séeux il  y  a  des  alvéoles  remplis  d'éléments  embryonnaires 
et  plus  loin  encore  une  3°  zone  périphérique  de  pneumonie 
catarrhale. 

Obs.  m.  —  BronchO'pneumonie  tuberculeuse  (obs.  XI  dans  ma  thèse). 

Résumé  de  l'autopsie.  —  Le  poumon  gauche  est  difficile  à  enlever  tant 
les  adhérences  pleurales  sont  épaisses  et  résistantes,  surtout  dans  les 
environs  du  sommet.  Il  pèse  700  grammes. 

A  la  coupe,  il  présente  dans  toute  son  étendue  des  lésions  de  tuber- 
culose sous  forme  de  noyaux  broncho-pneumoniques  gros  comme  des 
petits  pois  et  même  gros  comme  une  noisette  ;  les  lésions  sont  d'autant 
plus  prononcées  qu'on  monte  vers  le  sommet,  où  Ton  trouve  une  exca- 
vation du  volume  d'une  noix.  A  la  base,  les  foyers  de  broncho-pneu- 
monie 3ont  très  rares,  mais  il  y  a  une  congestion  intense. 

La  coupe  exhale  une  odeur  fétide. 

Le  poumon  droit  pèse  690  grammes;  il  a  été  facilement  extrait, parce 
qu'il  n'y  avait  pas  d'adhérences  pleurales. 

A  la  coupe  il  présente  aussi  des  lésions  de  broncho-pneumonie 
tabercnleuse  ;  les  noyaux  sont  blancs,  caséiûés,  mais  FinÛltration  est 
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moins  dense  que  du  côté  gauche;  on  voit  tout  de  même  quelques 
cavernules  au  sommet. 

Dans  les  deux  lobes  inférieurs,  autour  des  rares  noyaux  de  broncho- 
pneumonie,  le  poumon  est  congestionné  et  emphysémateux. 

La  trachée  et  les  bronches  sont  congestionnées,  rouges,  la  muqueuse 
couverte  d*un  muco-pos. 

Les  bronches  sont  un  peu  dilatées  et  régulièrement,  mais  plutôt 
dans  le  poumon  gauche. 

Par  conséquent  pas  de  foyers  de  gangrène  à  l'autopsie, 
seulement  une  odeur  fétide  qui  s'exhale  à  la  coupe  ;  l'exa- 
men histologique  confirme  la  même  chose,  je  n'ai  trouvé 
aucun  foyer  de  gangrène,  si  petit  qu'il  fût,  aucune  lésion 
en  dehors  de  celle  qu'on  trouve  dans  un  poumon  tuber- 
culeux; les  bronches  des  noyaux  de  broncho-pneumonie 
sont  remplies  d'un  exsudât  caséeux  abondant  qui  les  dilate, 
mais  leur  paroi  certainement  enflammée  ne  présente  aucune 
lésion  de  gangrène. 

En  résumé,  au  cours  de  la  bronchite  aiguë,  de  la  bronchite 
chronique,  de  la  broncho-pneumonie  {gui  finit  par  se  résoudre 
complètement,  ou  qui  guérit  laissant  à  sa  place  une  caverne 
de  dilatation  bronchique) .  de  la  dilatation  des  bronches  et  au 
cours  même  de  la  tuberculose  pulmonaire  on  peut  voir  pendant 
Cévolulion  clinique  de  ces  maladies  une  expectoration  et  une 
haleine  fétides;  mais  ces  symptômes  n'indiquent  pas  toujours 
qu*il  y  ait  dans  F  appareil  respiratoire  du  malade  un  foyer  de 
vraie  gangrène  pulmonaire,  ils  peuvent  tenir  seulement  à  des 
lésions  inflammatoires  et  ulcératives.  Les  conclusions  de 
Laënnec  persistent  donc  entières. 


II.   —  GANGRÈNE  DES  EXTRÉMITÉS  DILATÉES  DES  BRONCHES 

DE  BRIQUET 

J'ai  eu  la  chance  aussi  de  rencontrer  un  cas  très  net  de 
cette  affection,  l'observation  clinique  a  été  publiée  dans  ma 
thèse  (obs.  X),  je  reproduis  seulement  une  partie  de  l'au- 
topsie : 

^oufMns,  —  Des  deux  côtés,  en  avant,  couleur  normale  des  deux 
poumons,  pas  d'adhérences  à  ce  niveau,  mais  à  droite,  à  la  région 
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moyenne  du  plan  antérieur,  quelques  fausses  membranes  sur  la  plèvre 
viscérale;  la  main  insinuée  entre  le  poumon  et  la  paroi  costale  se 
heurte  en  arrière  et  à  la  région  moyenne  du  poumon  à  une  adhérence 
large  du  poumon  à  la  paroi  ;  le  tissu  pulmonaire  est  mollasse,  se  déchire 
à  la  simple  traction  et  un  fragment  de  la  largeur  d'une  paume  de  main 
reste  adhérent  à  la  paroi  ;  au  sommet  pas  d'adhérences  ;  au  niveau  du 
iiile  :  graisse»  adénopathie  trachéo -bronchique  d'anthracose. 

Examen  des  poumons.  —  Poumon  droit.  —  A  la  région  postérieure  et 
moyenne  (dans  le  lobe  moyen),  une  caverne  gangreneuse,  de  l'étendue 
d'un  œuf  de  poule,  aux  parois  anfractueuses,  noirâtres,  putrilagineuses, 
«n  voie  de  désagrégation,  exhalant  une  odeur  fétide.  Tout  autour  de 
•cette  caverne,  le  parenchyme  est  noirâtre,  ramolli  et  induré  (un  frag- 
ment tombe  au  fond  de  l'eau)  ;  on  aperçoit  autour  du  foyer  de  gangrène 
deux  cavernes  de  la  grosseur  d*une  noix,  remplies  d'une  substance 
caséeuse  blanche,  sans  granulations  tuberculeuses  â  la  périphérie  ;  plus 
bas,  du  côté  du  lobe  inférieur,  on  aperçoit  une  autre  petite  caverne 
remplie  d'une  substance  caséeuse,  blanche.  Le  sommet  et  la  base  pré- 
rsentent  seulement  de  la  congestion  œdémateuse  (des  morceaux  jetés 
dans  l'eau  ne  plongent  pas).  Avec  toute  l'attention  possible,  nous 
•n'avons  pas  trouvé  de  granulations  tuberculeuses,  et  les  sommets  nous 
paraissent  absolument  dépourvus  de  toute  lésion  bacillaire  (tubercu- 
ieuse. 

Poumon  gauche.  —  Il  présente  des  lésions  moindres  que  celles  du 
poumon  droit;  on  trouve  seulement  de  la  congestion  œdémateuse;  il  est 
plus  congestionné  dans  le  lobe  supérieur. 

Larynx.  —  Pas  de  lésions  de  tuberculose,  mais  toute  la  muqueuse 
•est  recouverte  d'une  couche  de  muco-pus  jaune  bleuâtre,  sanieux; 
elle  s'enlève  difficilement  par  le  couraut  d'eau;  au-dessous  la  muqueuse 
•est  d'un  jaune  pâle  avec  quelques  vaisseaux  injectés. 

La  trachée  est  remplie  par  le  même  pus  et  la  muqueuse  est  plus 
sale  et  plus  injectée  que  celle  du  larynx;  plus  on  descend  en  bas,  plus 
la  muqueuse  est  malade,  toutes  les  bronches  des  deux  côtés  paraissent 
épaissies  et  dilatées,  mais  régulièrement  et  remplies  de  ce  muco-pus 
sanieux,  fétide  ;  leur  muqueuse  est  très  épaissie  et  vascularisée.  Dans  le 
poumon  gauche  comme  aussi  dans  le  poumon  droit,  on  ne  trouve  aucune 
granulation  tuberculeuse. 

A  cette  description  macroscopique  je  pourrais  ajouter 
•encore  comme  lésions  visibles  à  Tœil  nu  qu'autour  du  grand 
foyer  de  gangrène  il  y  avait  d'autres  foyers  très  nombreux 
àe  différentes  dimensions,  les  uns  comme  un  grain  de  maïs, 
d'autres  comme  un  pois,  d'autres  comme  un  grain  de  millet 
et  d'autres  plus  petits  encore,  que  j'ai  découverts  en  regar- 
dant au  microscope.  Le  grand  foyer  comme  les  moyens  pré- 
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sentent  des  bords  frangés,  déchiquetés,  tandis  que  les  plus 
petits  sont  bien  arrondis,  pas  déchiquetés  et  au  microscope 
on  distingue  avec  un  peu  d'attention  que  ceux-ci  représentent 
une  bronche  dilatée  à  paroi  gangrenée,  tandis  que  ceux-là 
plus  grands,  à  bords  déchiquetés,  représentent  certainement 
des  gangrènes  qui  ont  eu  leur  point  de  départ  dans  une 
dilatation  bronchique;  mais  la  gangrène  a  dépassé  et  ulcéré 
la  paroi  de  Torganc,  et  s'est  étendue  au  tissu  alvéolaire  ;  et 
par  conséquent  dans  une  caverne  d  un  certain  volume  on 
ne  peut  plus  distinguer  rien  qui  rappelle  une  ancienne  paroi 
bronchique. 

Ces  foyers  de  gangrène  m'ont  paru  siéger  autour  du  grand 
foyer,  tandis  que  plus  on  s'éloignait  de  ce  foyer,  plus  on 
apercevait  des  bronches  dilatées  depuis  les  dimensions  d'une 
noix  jusqu'à  celles  d'un  grain  de  millet;  les  unes  étaient 
vides,  avec  une  paroi  fibreuse  qui  tapissait  la  paroi,  d'autres 
remplies  d'une  substance  nécrosée,  blanche,  concrète,  gru- 
muleuse,  casécuse. 

Examen  histologique,  —  Si  nous  examinons  une  bronche 
qui  est  vide  et  dilatée,  visible  à  l'œil  nu  comme  un  grain  de 
millet,  nous  voyons  que  sa  paroi  est  très  épaisse,  et  si  on 
l'examine  avec  un  faible  grossissement  on  dirait  qu'elle  est 
représentée  seulement  par  une  élégante  dentelle  formée  de 
capillaires  dilatés,  les  uns  à  côté  des  autres,  remplis  de  sang 
et  séparés  par  des  amas  de  leucocytes.  Cette  épaisseur  est 
d'autant  plus  grande  qu'autour  de  la  bronche  il  y  a  un 
cercle  d'éléments  embryonnaires  et  de  capillaires  dilatés 
(péribronchite)  qui  fait  corps  avec  la  bronche;  cette  zone 
embryonnaire  extra-bronchique  se  perd  de  plus  en  plus  par 
le  fait  de  la  raréfaction  de  ces  éléments,  et  plus  loin  on  ne 
voit  plus  que  de  la  pneumonie  catarrhale.  Avec  un  grossis- 
sement plus  fort  on  distingue  dans  quatre  points  cardinaux 
de  la  paroi  bronchique  un  faisceau  de  fibres  musculaires 
dont  les  noyaux  sont  colorés;  mais  il  n'y  a  plus  de  fibres 
élastiques,  plus  de  cellules  épithéliales  (voir  la  figure  2). 

En  somme,  jusqu'ici  nous  ne  voyons  que  des  lésions 
inflammatoires  et  ulcéra tives,  mais  pas  de  gangrène. 

Prenons  maintenant  une  bronche  dont  la  paroi  est  gan- 
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grenée,  déjà  à  l'œtl  nu  on  voit  qu'elle  est  dilatée,  de  la  gros- 
seur d'un  grain  de  millet,  remplie  d'un  détritus  sale,  et  la 
paroi  n'a  pas  pris  là  couleur  (avec  i'hématoxyline-éosine), 
ou  elle  est  légèrement  colorée  en  un  rouge  brique  sombre 
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diffus,  tandis  qu'en  dehors  de  cette  zone  on  voit  le  poumon 
qui  est  enflammé,  mais  dont  les  éléments  sont  bien  colorés 
par  l'hématoxyline. 

Au  microscope  on  constate  la  même  chose,  un  détritus 
de  substance  nécrosée  dans  laquelle  tout  est  trouble,  à  cAté 
des  plaques  de  substance  caséeuse  colorées  en  violet  rose, 
on  distingue    les    éléments   inllammaloires  à  leur   forme 


arrondie,  mais  ils  sont  granuleux,  colorés  en  rose  brique  et 
les  noyaux  ne  se  distinguent  plus  parce  qu'ils  sont  morts,  et 
alors  ils  n'ont  pas  pris  la  couleur  de  l'hématoxyline. 

La  paroi  bronchique  est  épaissie,  plus  épaisse  que  nor- 


dD  pneuingnis  cttarrhale  dans  laqiiells  Isa  nojiux  des  dlAneot)  sont  bien  coloré*. 

En  bai,  on  «parçoil  un   prolongement  da  cette  gangrène  qui  «'eit  âlonJoe  duis  le 
tiHU  alT^olai»  environnant. 

malement  et  nécrosée,  parce  qu'elle  comprend  aussi  le  tissu 
péri-bronchique  cnflamméavantet  actuellement  nécrosé;  on 
distingue  tout  de  même  les  fibres  conjonctives  dissociées 
par  un  grand  nombre  de  leucocytes;  mais  tous  ces  éléments 
sont  morts.  En  dehors  de  la  bronche,  on  voit  quelques  ca- 
pillaires très  dilatés,  et  une  zone  de  pneumonie  catarrhale 
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avec  des  éléments  bien  colorés,  sauf  dans  les  parties  conti- 
guës  à  la  paroi  bronchique  où  on  voit  quelques  éléments  en 
état  de  nécrose,  ce  qui  fait  par  conséquent  que  la  nécrose  de 
la  paroi  bronchique  ne  s'arrête  pas  brusquement  en  dehors 
et  se  perd  légèrement  dans  la  pneumonie  périphérique  (voir 
la  figure  3).  En  bas  de  la  bronche,  on  aperçoit  un  prolonge- 
ment de  la  gangrène  qui,  détruisant  la  paroi  bronchique, 
s'étend  aux  dépens  du  tissu  pulmonaire  environnant. 

Si  Ton  veut  bien  opposer  cette  figure  3  à  la  gangrène  de 
Lasègue,  je  crois  que  la  différence  est  indiscutable. 

Avec  un  fort  grossissement  sur  un  point  de  cette  paroi 
bronchique  gangrenée  on  distingue  plus  nettement  encore 
les  lésions  que  je  viens  de  décrire  (voir  la  figure  4). 

En  somme  on  peut  dire  que  la  bronche  enflammée  qui 
est  dessinée  dans  la  figure  2  a  été  prise  brusquement  par  la 
gangrène. 

Dans  les  points  du  poumon  où  les  lésions  gangreneuses 
et  ulcéreuses  ont  détruit  la  bronche,  puis  se  sont  étendues 
aux  dépens  du  tissu  pulmonaire  extra-bronchique,  l'aspect 
microscopique  est  le  môme,  formé  par  3  zones  :  une  putri- 
lagineuse,  qui,  en  général,  est  représentée  seulement  par 
des  débris  accolés  aux  anfractuosités  de  l'ulcération  gangre- 
neuse; puis  une  deuxième  zone  de  nécrose,  formée  par  un 
tissu  inflammatoire  mortifié  qui  ne  prend  pas  la  couleur, 
ou  la  pneumonie  gangreneuse  de  Gornil,  et  enfin  par  une 
troisième  zone  de  pneumonie  catarrhale  avec  les  éléments 
bien  colorés. 

Je  répète  encore  une  fois  que  ces  trois  zones  ne  sont  pas 
séparées  par  des  limites  bien  distinctes. 

ce  La  gangrène  du  poumon  dépendant  de  la  mortification 
des  extrémités  dilatées  des  bronches  »,  a  été  décrite  pour 
la  première  fois  par  Briquet  en  1841  ^ 

Cet  auteur  a  publié  deux  observations,  toutes  deux  avec 
autopsie. 

Dans  la  première,  il  s  agit  d'un  homme  de  64  ans,  tous- 
sant  habituellement  et  présentant  de  temps  en  temps  des 

1.  Briqubt,  Arch,  gén.  de  méd.f  3*  série,  t.  II. 


poussées  de  bronchite  aiguë  se  compliqUBnt  d'une  fétidité  de 
l'haleiae  et  de.  l'expectoration.  Ses  accès,  qui  duraient  un 
mois  et  plus,  étaient  séparés  par  des  intervalles  de  1  à  2  ans, 
pendant  lesquels  le  malade  jouissait  d'une  santé   reiative- 


0.  f .  —  Ce  dessin  représente  une  partie  de  la  figure  3,  à  un  grossissement 
plus  fort.  (Reicti,  Obj.  4  b.  Leitz,  Oc.  4-)0n  y  distingue  trts  nettement  les 
trois  lones  de  la  gangrène,  d'après  Coroil  et  Kaovier  : 


1*  L>  IDDD  d' 
f  La  ions  di 


ment  bonne,  souffrant  seulement  de  la  toux  et  d'une  dyspnée 
légère.  Mais  au  troisième  acc^s  l'état  général  s'est  aggravé 
et  le  malade  est  mort.  A  l'autopsie  on  a  trouvé  des  lésions 
de  dilatation  des  bronches  compliquées  de  vraie  gangrène. 
La  seconde  observation  se  rapporte  à  une  femme  de 
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32  ans,  dont  les  antécédents  ont  passé  ignorés,  qui  succomba 
à  un  avortement  qui  s'est  compliqué  d'une  pneumonie  et 
d'une  pleurésie  diaphragmatique  ;  il  n'y  avait  ni  toux,  ni 
expectoration,  ni  haleine  fétides.  Â  l'autopsie  on  constata 
dans  la  plèvre  droite  un  liquide  blanchâtre  et  dans  le  pou- 
mon des  lésions  de  dilatation  bronchique  compliquées  de 
gangrène. 

A  la  lecture  de  ces  autopsies  on  voit  que  Briquet  a  vu  et 
décrit  très  bien  que  la  paroi  de  quelques-unes  des  bronches 
ectasiées  présentait  des  lésions  de  gangrène  véritable  ;  la 
paroi  des  bronches  était  putrilagineuse,  se  réduisant  facile- 
ment en  détritus,  et  même  dans  quelques  points  cette  gan- 
grène était  irrégulière,  anfractueuse,  ulcérative,  c'est-à-dire 
qu'elle  a  détruit  la  paroi  bronchique  et  a  pénétré  dans  le 
tissu  pulmonaire  environnant. 

Par  conséquent  le  cas  que  je  viens  de  décrire  est  une 
confirmation  des  vues  de  Briquet. 

Mais  cet  auteur  s'est  trompé  en  croyant  que  la  lésion 
qu41  venait  de  décrire  pouvait  guérir;  les  lésions  gangre- 
neuses qu'il  avait  constatées  dans  ses  cas  présentaient  une 
gravité  et  une  intensité  qui  n'avaient  rien  à  faire  avec  ce 
qu'a  décrit  Laênnec  en  1826  dans  un  cas  de  dilatation  des 
bronches  (observation  déjà  citée),  comme  lésion  tenant  plu- 
tôt à  la  sécrétion  bronchique  qu'à  l'existence  d'une  gangrène. 

Le  premier  malade  de  Briquet,  dont  les  antécédents  sont 
si  bien  décrits,  a  présenté  deux  fois  avant  sa  dernière  entrée 
à  rhôpital  deux  accès  d'exagération  de  sa  bronchite,  accom- 
pagnés d'une  expectoration  et  d'une  haleine  fétides,  et  dans 
l'intervalle  des  accès  cette  fétidité  a  disparu,  pour  réappa- 
raître une  troisième  et  dernière  fois. 

Eh  bien,  je  crois  que  les  deux  accès  de  fétidité  qu'il  a 
présentés  au  début  étaient  des  symptômes  de  bronchite  fétide 
ou  de  gangrène  curable  des  poumons  de  Lasègue,  et  la  troi- 
sième fois  cette  gangrène  a  pris  une  intensité  beaucoup 
plus  grande,  mortelle,  qui  est  et  doit  porter  le  nom  de  gan- 
grène de  Briquet. 

1.  Traité  d'auscultation  médiate,  t.  I,  p.  250,  édit.  1826. 
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En  sommey  pour  terminer  ce  mémoire,  je  dirai  qa'au 
point  de  vue  clinique  et  anatomo-patholo^que  il  y  a  une 
différence  très  nette  entre  la  gangrène  curable  de  Lasègue  et 
la  gangrène  de  Briquet;  mais  au  point  de  vue  pathogénique, 
la  cause  semble  être  la  même  :  tandis  que  dans  la  gangrène 
de  Lasègue  l'élément  pathogénique  est  peu  virulent,  les  lé- 
sions qu'il  produit  sont  très  légères,  peuvent  se  répéter 
même  plusieurs  fois  sans  tuer  le  malade  ;  dans  la  gangrène 
de  Briquet  le  même  élément  a  plus  de  virulence,  et  alors, 
soit  qu'il  soit  entré  pour  la  première  fois  eu  jeu  comme 
dans  le  deuxième  cas  de  Briquet  \  soit  qu'il  ait  déjà  mani- 
festé sa  présence  deux  ou  trois  fois,  mais  avec  légèreté, 
produisant  des  lésions  curables,  sans  aucune  gravité  de 
pronostic,  il  entre  enfin  encore  une  fois  en  scène  (premier 
cas  de  Briquet),  mais  cette  fois-ci  avec  une  virulence  ex- 
trême et  tue  le  malade,  et  alors  à  l'autopsie  on  trouve  la 
vraie  gangrène  de  la  dilatation  des  bronches  ou  la  gangrène 
de  Briquet. 

DiTTRiGH,  Gangrène  du  poumon ,  consécutive  à  la  dilalation  chronique 
des  bronches,  f  1850. 

Traube,  Ueber  putridis  bronchitiSf  i861, 

CoRNiL  et  Ranvier,  Gangrène  superficielle  compliquant  les  dilatations 
des  bronches  {Histologie  pathologique,  vol.  II,  p.  75). 

LiANDiER,  Thèse  de  Paris,  1883,  avec  index  bibliographique. 

Latruffe,  Thèse  de  Paris,  1897,  avec  index  bibliographique. 

1.  Malheureusement  nous  n'en  sommes  pas  certains,  parce  que  nous  man- 
quons de  renseignements  sur  les  antécédents  du  malade;  mais  je  pourrai 
donner  comme  exemple  mon  cas,  observation  X  de  ma  thèse. 
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Recherches  sur  le  diagnostic  de  la  diphtérie,  par  A.  Joos  {Cen-- 

tralb.  f.  Bakter.,  XXV,  n"  8  et  9,  p.  296  et  n«  10,  p.  351). 

Le  sérum  préparé  suivant  la  formule  de  Lôffler  était  jusqu'à  présent 
le  milieu  le  plus  Adèle  et  le  plus  rapide  pour  le  diagnostic  bactériolo- 
gique de  la  diphtérie. 

Au  bout  de  6  à  8  heures  de  séjour  à  Tétuve  à  Zl^,  en  raclant  la  sur- 
face du  sérum  de  Lôffler  on  ramène  des  bacilles  qui  permettent  souvent 
de  faire  dès  ce  moment  le  diagnostic;  au  bout  de  12  heures  les  colonies 
de  diphtérie  sont  apparentes. 

On  obtient  des  résultats  plus  lents,  l'examen  ne  peut  se  faire  qu'au 
bout  de  i8  à  20  heures,  mais  aussi  sûrs,  avec  le  sérum  gélatinisé  ordi- 
naire. Les  ensemencements  sur  plaques  de  gélose  ou  d'agar  glycérine 
sont  beaucoup  moins  certains. 

L'auteur,  est  arrivé  à  préparer  un  milieu  qui  est  particulièrement 
favorable  au  diagnostic  bactériologique  de  la  diphtérie.  Voici  la  formule 
qu'il  en  donne  : 

On  mélange  300  cm.  cubes  de  sérum  à  50  cm.  cubes  de  solution 
normale  de  soude  et  à  150  cm.  cubes  de  bouillon  ou  d'eau  distillée.  Ce 
mélange  est  versé  dans  un  flacon  à  fond  plat  et  maintenu  au  bain-marie 
entre  50^  et  70*  pendant  2  à  3  heures.  Puis  on  laisse  la  température 
s'élever  à  iOO»,  ou  mieux  on  place  le  flacon  1/2  heure  ou  3/4  d'heure 
dans  le  stérilisateur  de  Koch.  On  y  ajoute  500  cm.  cubes  de  bouillon 
peptonisë  et  20  grammes  de  gélose,  qu'on  fait  fondre  aussi  rapidement 
que  possible.  Après  cela  on  flltre  à  chaud  et  on  stérilise  1/4  d'heure  à 
100*  ou  à  110<^  à  l'autoclave.  Enfin  on  verse  dans  des  récipients  de  Pétri. 

La  seule  précaution  à  prendre  c'est,  au  début,  de  ne  pas  élever  trop 
rapidement  la  température  afin  de  ne  pas  coaguler  l'albumine  du 
sérum.  On  n'a  pas  à  craindre  cet  inconvénient  si  l'on  a  soin  de  laisser 
d'abord  24  heures  à  l'étuve  à  37<>  le  mélange  de  sérum,  de  solution 
alcaline  et  de  bouillon. 

Ce  milieu  de  culture,  aussi  sûr  que  le  sérum  de  Lôffler,  donne  plus 
rapidement  un  résultat,  car  souvent  les  colonies  de  bacilles  de  la  diph- 
térie ont  déjà  commencé  à  se  développer  après  4  ou  5  heures  de  séjour 
à  37<^  et  ont  complètement  poussé  après  10  ou  12  heures.  De  plus,  sur 
ce  milieu,  les  staphylocoques  cultivent  mal  et  les  streptocoques  pas  du 
tout  ;  ce  qui  rend  le  diagnostic  encore  pins  aisé. 

Le  sérum  de  porc  est  préférable  à  tout  autre,  mais  le  sérum  de 
cheval  donne  des  résultats  presque  aussi  bons  et  il  est  bien  plus  facile 
de  s'en  procurer. 

H.  B. 
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Contribution  à  i'ètiologie  des   ansrinos  ulcéro-membraneases,. 
par  H.  de  Stœcklin  {Centralbl  f.  Bakter.,  XXIV,  n«  17,  p.  612,  1898). 

Dans  un  cas  d'angine  ulcéro-membraneuse  l'examen  bactériologique 
de  la  fausse  membrane  donnait  les  résultats  suivants  : 

Les  frottis  de  lamelles  montraient  un  très  petit  nombre  de  strepto- 
coques en  chaînettes  courtes,  une  multitude  de  spirilles  longues  et 
minces,  en  tire-bouchon,  très  mobiles,  se  décolorant  compl^ètement  par 
le  Gram  ;  enfin  des  bacilles  plus  longs  que  le  bacille  diphtérique,  renflés 
au  milieu  et  amincis  aux  extrémités,  en  fuseau,  présentant  des  vacaoles 
et  se  colorant  mal  après  Tusage  de  la  méthode  de  Gram. 

Les  cultures  sur  sérum  donnaient  quelques  rares  colonies  de  strep- 
tocoque et  un  fçrand  nombre  de  colonies  de  bacilles  pseudo-diphtériques 
courts.  Les  cultures  sur  gélose  et  bouillon  donnaient  surtout  des  strep- 
tocoques, peu  de  bacilles  pseudo-diphtériques.  Les  longs  bacilles  fusi- 
formes  et  les  spirilles,  trouvés  en  si  grande  abondance  au  simple  examen 
microscopique,  n'avaient  poussé  sur  aucun  de  ces  milieux  de  culture. 

Le  streptocoque  s'est  montré  sans  virulence  aucune  pour  le  cobaye. 

Pour  déterminer  la  véritable  nature  du  bacille  court,  l'auteur  a  fait 
les  expériences  suivantes  : 

Il  a  d'abord,  suivant  le  procédé  de  Spronck,  inoculé  à  2  cobayes 
\  cm.  cube  de  bouillon  de  culture  de  ce  bacille;  dans  l'un  des  cas  le 
bouillon  était  additionné  d'une  trace  de  sérum  antidiphtérique.  Les 
deux  animaux  sont  restés  complètement  sains. 

Il  a,  comme  le  conseillent  Roux  et  Yersin  pour  réveiller  la  virulence 
du  bacille  diphtérique,  inoculé  à  2  cobayes  des  cultures  mixtes  de 
streptocoque  et  de  ce  bacille  ;  ils  n'ont  présenté  aucune  réaction. 

Enfin,  suivant  la  méthode  de  Martin  destinée  à  rendre  au  bacille 
diphtérique  la  propriété  de  produire  des  toxines  lorsqu'il  l'a  perdue,  ce 
bacille  court  a  été  cultivé  dans  du  bouillon  de  panse  de  porc  et  de 
viande  de  veau  fermentée.  Cette  culture  a  été  inoculée  à  des  cobayes 
au  bout  de  3  jours  sans  résultat.  Une  culture  identique  datant  de 
18  jours  a  été  inoculée  après  filtration  à  2  autres  cobayes  qui  sont 
restés  absolument  sains;  elle  était  donc  dépourvue  de  toute  virulence. 

On  peut  conclure  de  ces  constatations  que  ce  bacille  méritait  biea 
le  nom  de  bacille  pseudo-diphtérique. 

L'auteur  pense  que  l'angine  dont  il  a  fait  l'étude  bactériologique 
a  été  causée  par  les  spirilles  et  les  bacilles  fusiformes. 

Miller  a  déjà  décrit  des  spirilles  semblables  dans  la  bouche,  Stoos 
en  a  rencontré  dans  des  angines.  Bernheim  dans  des  stomatites  et  des 
angines  ulcéro-membraneuses,  a  vu  des  spirilles  et  des  bacilles  fusi- 
formes identiques  à  ceux  décrits  dans  cette  observation.  Vincent,  Le- 
moine  ont  fait  des  constatations  analogues  dans  des  angines  ulcéreuses. 

H.  B. 

Le  Gérant  :  G.  Masson. 


Il""  Année.  Novembre  1899.  N*  6. 
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CONTRIBUTION  A  L'ÉTUDE  DU  PROTEUS  VULGARIS 

Par  M.  I.ÉON  FELTZ, 

Phamacien  de  1"  classe. 


Depuis  Hauser  (1884)  ^  aucune  étude  méthodique  n'a  été 
faite  du  Proteus  vulgarisy  au  point  de  vue  général,  si  ce 
n'est  en  1897,  année  où  parut  un  travail  sur  son  action  chi- 
mique, dû  au  docteur  Gaillard';  aussi  s'accorde-t-on  à 
trouver  vagues  et  confuses  les  données  que  nous  possédons 
sur  les  Proietis.  Dans  une  communication  récente,  MM.  Lan- 
nelongue  et  Achard'  ont  fait  remarquer,  eux  aussi,  la 
confusion  qui  règne  dans  ce  groupe,  et  dans  son  Étude 
critique,  M.  Bodin*  dit  également  :  «  Presque  tous  les 
auteurs  français  et  étrangers  qui  se  sont  occupés  de  ce 
microbe  nous  laissent  dans  l'incertitude  quant  à  ses  carac- 
tères essentiels.  »  La  même  incertitude  règne  au  sujet  de  sa 
présence  et  de  son  rôle  dans  le  tube  digestif.  Toutes  ces  con- 
sidérations nous  ont  amené  à  reprendre  Tétude  du  Proteus 
vulgaris  et  nous  avons  essayé,  par  nos  recherches,  de  faciliter 
son  identification.  De  plus,  comme  divers  auteurs,  Macé, 
Mouginet,  etc.,  lui  attribuent  un  rôle  actif  dans  les  empoi- 

1.  Hauser.  Ueber  FaûlnUsbacterien,  Leipzig,  1883. 

2.  Gaillard.  Contribution  à  l'étude  chimique  du  groupe  Proteus  {Thèse 
de  Paris,  1897). 

3.  Lahnblongub  et  Achard.  C.  R.  Acad.  des  Se,  octobre  1896. 

4.  BoDCf.  Le  Proteus  (étude  critique)  (Thèse  de  Paris  1898). 
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sonnements  par  les  viandes  putréfiées,  il  nous  a  paru  inté- 
ressant d'élucider  les  points  suivants  : 

1^  Le  Proteus  résîste-t-il  aux  différents  agents  digestifs 
qu'il  rencontre  jusqu'à  son  arrivée  dans  l'intestin? 

2®  Peut-il  vivre  dans  les  éléments  divers  qu'il  y  trouve? 

3®  Est-il  aussi  fréquent  qu'on  l'admet  généralement,  dans 
les  matières  fécales  chez  l'homme  sain  et  le  malade? 

4^  Existe-il  dans  l'intestin,  quel  rôle  est-il  amené  à  y 
jouer? 

Nous  nous  proposons  plus  tard  de  compléter  cette  étude  et 
de  faire  les  mêmes  recherches  avec  le  Proteus  mirabilis  et  le 
Proteus  Zenkeriy  et  de  voir  si  l'on  doit  réellement  classer  ce 
dernier  dans  le  groupe  Proteus. 

I.  —  EXAMEN  MICROSCOPIQUE 

Examen  du  microbe  vivant.  —  Si  Ton  écrase  sur  une  lame, 
à  l'aide  d'une  lamelle,  une  goutte  de  culture  jeune  de  Proteus 
vulgaris  et  qu'on  examine  immédiatement  au  miscroscope, 
on  constate  que  ces  bacilles  sont  très  mobiles  et  animés  de 
mouvements  de  translation. 

Pour  rendre  ces  mouvements  plus  visibles  nous  em- 
ployons le  procédé  suivant. 

Dans  une  goutte  de  solution  aqueuse  de  fuchsine  dé- 
posée sur  une  lame  bien  propre,  on  délaie  un  peu  de  semence, 
on  recouvre  d'une  lamelle  et  on  examine  aussitôt.  On  voit 
alors  se  mouvoir  dans  la  préparation  de  nombreux  bacilles 
colorés  en  rouge  ;  les  mouvements  se  ralentissent  petit  à  petit, 
puis  cessent  complètement. 

Pour  avoir  de  bons  résultats  il  faut  opérer  rapidement, 
car  la  matière  colorante  tue  assez  facilement  ce  bacille. 

11  nous  a  paru  intéressant  de  rechercher  : 

1^  Si  les  milieux  ont  une  influence  sur  la  motilité  du 
Proteus; 

2®  Si  l'âge  joue  également  un  rôle. 

Influence  des  milieux.  —  La  nature  du  milieu  n'a  pas 
une  grande  influence  sur  la  motilité  qui  est  à  peu  près  la 
même  avec  les  différents  milieux  où  le  bacille  pousse  biea. 
11  faut  cependant  noter  que  les  mouvements  sont  un  peu 
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plus  rapides  avec  les  milieux  liquides,  et  qu'ils  sont  moins 
rapides  avec  des  milieux  où  le  Protetis  pousse  mal.  En 
anaérobie  les  mouvements  paraissent  également  moins  vifs. 

Pour  faire  ces  recherches,  nous  avons  ensemencé  nos 
différents  milieux  au  même  moment  et  nous  les  avons  en- 
suite examinés  au  bout  de  48  heures;  c'est  en  effet  après  ce 
temps  que  la  motilité  nous  a  paru  avoir  atteint  son  maxi- 
mum. Pour  nous  rendre  compte  de  la  rapidité  plus  ou  moins 
grande  des  mouvements,  nous  avons  opéré  par  comparaison 
et  voici  comment  :  on  dépose  sur  une  lame,  à  une  assez 
grande  distance  Tune  de  l'autre,  3  ou  4  gouttes  de  cultures 
différentes;  on  colore  légèrement  et  on  les  écrase  avec  de 
petites  lamelles.  On  porte  alors  la  préparation  sous  le  micro- 
.  scopeet  en  la  faisant  mouvoir,  on  peut  facilement  comparer. 

Influence  de  Fâge.  —  L'âge  joue,  d'après  ce  que  nous 
avons  pu  constater,  un  rôle  assez  important. 

Pour  le  démontrer,  nous  avons  examiné,  en  procédant 
comme  nous  venons  de  l'indiquer,  des  cultures  datant  de 
24  heures  jusqu'à  un  mois.  Nous  avons  constaté  que  plus  la 
culture  était  âgée,  moins  les  mouvements  étaient  rapides 
et  cela  quel  que  soit  le  milieu  employé. 

Nous  avons  également  observé  que  c'était  vers  le  deuxième 
jour  que  la  motilité  semblait  avoir  atteint  son  maximum. 

Examen  du  microbe  fixé.  —  Avant  d'étudier  la  morpho- 
logie du  Proteus  et  de  voir  s'il  avait  des  groupements  pro- 
pres dans  les  préparations  microscopiques,  il  nous  a  paru 
important  de  rechercher  une  matière  colorante  nous  mon- 
trant le  mieux  tous  ses  caractères  morphologiques. 

Pour  cela,  nous  avons  fait,  à  l'aide  d'une  même  culture 
datant  de  24  heures,  de  nombreuses  préparations.  Afin  de 
mieux  conserver  au  bacille  sa  forme,  nous  ne  l'avons  pas 
fixé  par  la  chaleur,  que  nous  avons  remplacée  par  une  solu- 
tion d'alcool-éther  à  parties  égales. 

Ceci  fait,  nous  avons  coloré  nos  préparations  avec  les  diffé- 
rents colorants  employés  en  bactériologie. 

D'une  façon  générale,  le  Proteus  se  colore  assez  bien  avec 
tous. 

Le  violet  phéniqué,  la.  thionine  phéniquée,  le  violet  de 
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gentiane  fraîchement  préparé,  donnent  de  bons  résultats. 
'  Nous  avons  cependant  cru  devoir  essayer  plusieurs 
autres  matières  colorantes,  non  employées  en  bactériologie , 
afin  de  rechercher  s'il  n'y  en  a  pas  parmi  elles  qui  con- 
viendraient d'une  façon  spéciale  au  Proteus, 
Nous  avons  essayé  : 

i«  Rubine,  solution  aqueuse  saturée.  .   .  assez  bon  colorant. 

2<'  Rubine  eau  anilinée — 

30  Vert  acide  de  Jée mauvais  colorant. 

4«  Rouge  supérieur  du  Congo — 

5«  Azurine  brillante  de  Bayer — 

6«  Rouge  Casella — 

1^  Bleu  coton très  bon  colorant. 

Bleu  coton.  —  Cette  matière  colorante  nous  a  donné  de 
très  bons  résultats;  avec  elle  le  bacille  conserve  très  bien  sa 
forme,  et  se  teint  franchement  en  bleu.  Elle  a  de  plus  le 
grand  avantage  de  colorer  beaucoup  plus  fortement  le  ba- 
cille que  la  matière  organique  qui  l'accompagne;  de  cette 
façon,  il  se  détache  nettement. 

Mode  opératoire.  —  Après  avoir  laissé  sécher  la  prépa- 
ration, on  la  lave  pour  la  fixer,  avec  une  solution  d'éther- 
alcool  à  parties  égales,  puis  après  évaporation,  on  soumet  la 
lame  pendant  5  minutes  à  l'action  du  colorant.  On  lave  en- 
suite à  l'acide  lactique,  qu'on  laisse  en  contact  pendant 
quelques  instants,  on  passe  à  l'eau,  on  sèche,  puis  on  exa- 
mine au  microscope. 

On  n^obtient  de  bons  résultats  que  si  fon  prépare  ce  co- 
lorant au  moment  du  besoin.  Sa  formule  est  simple,  il  suffit 
de  faire  une  solution  saturée  de  bleu  coton. 

Cette  couleur  ne  tenant  pas  très  longtemps,  on  ne  colo- 
rera ainsi  que  les  préparations  que  l'on  veut  examiner  atissi- 
tôt;  pour  celles  que  l'on- voudra  conserver,  il  faudra  em- 
ployer de  préférence  le  Ziehl. 

Méthode  de  Gram.  —  Le  Proteus  prend-il  le  Gram? 

On  n'a  pas  toujours  été  d'accord  sur  cette  importante 
question  ;  en  effet  des  auteurs  ont  trouvé  des  Proteus  ne  pre- 
nant pas  le  Gram  (thèse  de  Bodin). 
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Le  Proteus  prend  toujours  le  Uram,  si  Ton  opère  avec 
les  précautions  que  nous  allons  indiquer. 

Voici  comment  nous  les  avons  déterminées. 

Avec  les  quatre  échantillons-types  dont  nous  sommes 
partis,  nous  avons  fait  des  préparations  en  nous  servant  de 
cultures  jeunes.  Les  quatre  Proteus  prenaient  franchement 
le  Gram. 

Après  quelque  temps,  quinze  jours  environ,  nouvel  exa- 
men ;  nous  avons  été  tout  étonné  de  voir  que  le  Proieus 
provenant  de  Tlnstitut  Pasteur  ne  prenait  plus  le  Gram  et 
que  les  trois  autres  ne  le  prenaient  plus  que  faiblement. 

Nous  nous  sommes  alors  demandé  si  Tàge  de  la  culture 
n'avait  pas  eu  une  influence  sur  cette  coloration. 

Pour  nous  en  rendre  compte,  avec  nos  cultures  âgées  de 
15  jours,  nous  avons  fait  immédiatement  de  nouveaux  ense- 
mencements et  nous  avons  examiné  les  microbes  au  bout  de 
24  heures;  ils  reprenaient  de  nouveau  bien  le  Gram. 

L'âge  avait  donc  joué  un  rôle  important;  nous  avons 
recommencé  souvent  nos  expériences  et  nous  avons  constaté, 
d'une  façon  générale,  que  chaque  fois  que  le  bacille  prenait 
des  formes  petites  de  souiïrance,  soit  que  la  culture  fût  trop 
âgée,  soit  que  le  milieu  ne  lui  convint  pas,  il  prenait  le 
Gram  beaucoup  moins  bien. 

Pour  obtenir  de  bons  résultats,  il  faut  faire  toujours  le 
Gram-Weîgert,  violet-gentiane  concentré  et  eau  d'aniline 
préparée  au  moment  du  besoin,  ou  si  l'on  veut  le  faire  avec 
le  violet  phéniqué,  il  faut  également  que  ce  colorant  soit 
fraîchement  préparé.  Nous  avons  en  effet  constaté  qu'avec 
de  vieilles  solutions,  on  obtenait  de  mauvais  résultats  qui 
pouvaient  induire  en  erreur. 

Conclusion  :  Le  Proteus  vulgaris  prend  toujours  le 
Gram. 

Mais  il  faut,  pour  cela,  opérer  sur  des  cultures  jeunes, 
ensemencées  sur  des  milieux  où  il  pousse  bien.  Nous  insis- 
tons beaucoup  sur  ces  précautions,  car  elles  sont  importantes 
si  l'on  veut  arriver  à  de  bons  résultats. 

Forme  et  dimensions  du  bacille,  —  Le  Proteus  est  un  des 
bacilles  les  plus  polymorphes  qui  existent,  il  peut  prendre 
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toutes  les  formes  intennédiaires  entre  la  forme  cocco-bacil- 
laire  et  la  forme  filamenteuse  ;  on  le  rencontre  même  quel- 
quefois spirale.  Nous  n'avons  pas  cru  devoir  insister  sur  les 
dimensions  de  ce  bacille,  puisqu'elles  varient  avec  chaque 
milieu,  avec  Tftge  de  la  culture  et  que,  dans  une  même  pré- 
paration, on  trouve  presque  toujours  des  bâtonnets  de  gran- 
deurs différentes.  Du  reste  Hauser  a  longuement  décrit  les 
dimensions  du  Proteus  et  les  différentes  formes  qu'il  peut 
affecter. 

Arrangement.  —  Dans  les  préparations  microscopiques, 
le  Proteus  ne  prend  pas  d'arrangement  qui  lui  soit  propre. 

Nous  l'avons  cependant  rencontré  souvent  sur  les  milieux 
gélose-glucose  S  ayant  la  forme  d  assez  longues  chaînettes, 
perdues  au  milieu  de  formes  longues  et  moyennes. 

En  sérum-ascite,  où  il  pousse  mal,  nous  l'avons  égale- 
ment vu  formant  de  petites  chaînettes  composées  de  2  à 
3  chaînons  au  plus. 

Malheureusement,  ces  caractères  ne  sont  pas  constants 
et  il  nous  a  été  impossible  de  les  reproduire  à  notre  gré. 

Nous  insisterons  plus  longuement  sur  l'aspect  que  prend 
le  Proteus  xmlgaris  dans  les  préparations  microscopiques, 
lorsque  nous  étudierons  les  milieux  de  culture  qui  lui  con- 
viennent. 

II.   —  CULTURE  DU  PROTEUS  VVLGARIS 

Température  optima.  —  Nous  avons  cherché  quelle  était 
la  température  optima  pour  le  Proteus  vulgaris, 

A  cet  effet,  nous  avons  ensemencé,  en  partant  d'une  même 
colonie,  différents  milieux  solides  et  liquides.  Nous  les  avons 
mis  en  même  temps  dans  des  étuves  réglées  à  des  tempéra- 
tures différentes. 

Nous  avons  surveillé  le  développement  en  comparant  ces 
cultures.  Nous  avons  ainsi  déterminé  que,  pour  la  gélatine, 
la  température  optima  est  de  22«et  que,  pour  les  autres  cul- 
tures, elle  était  de  36  à  37^.  Nous  avons  de  même  constaté  que 
plus  la  température  était  basse,  moins  le  développement  était 

1.  Les  formules  de  ces  milieux  se  trouvent  plus  loin. 


CONTRIBUTION  A  l'ÉTUDE  DU  PROTBUS  VULGARIS.  679 

rapide,  et  qu'au-dessus  de  40^  le  développement  semblait 
également  se  ralentir. 

Détermination  des  milieux  de  culture.  —  Maintenant  que 
nous  connaissons  la  morphologie  du  bacille,  son  affinité  pour 
les  matières  colorantes,  la  température  optima  qu'il  lui  faut 
pour  son  développement,  nous  allons  chercher  à  lui  détermi- 
ner des  milieux  où  il  pousse  avec  tous  ses  caractères.  Mais 
avant  de  chercher  un  milieu,  il  nous  a  paru  important  de 
déterminer  si  le  Proteus  préférait  un  milieu  alcalin  ou  un 
milieu  acide  et  quelle  devait  être  Talcalinité  ou  lacidité  de 
ce  milieu. 

A  cet  effet,  nous  avons  pris  15  fioles  d'Erlenmeyer,  nous 
avons  mis  dans  chacune  d'elles  30  centimètres  cubes  de  so- 
lution de  peptone  neutralisée,  à  2  gr.  50  p.  100.  Puis  nous 
avons  fait  une  solution  d'acide  lactique  au  1/10  et  une  solu- 
tion de  carbonate  de  soude  également  au  1/10. 

Dans  les  4  premières  fioles  nous  avons  mis  4,  3,  2, 
1  gouttes  de  solution  lactique,  la  cinquième  fiole  a  été  laissée 
neutre,  puis  dans  les  dix  autres,  nous  avons  ajouté  progressi- 
vement de  1  à  10  gouttes  de  solution  de  carbonate  de  soude. 
Tous  ces  milieux  ont  été  portés  ensuite  à  Tétuve  à  37®,  pen- 
dant 24  heures,  et  après  constatation  de  leur  stérilité,  nous 
les  avons  ensemencés  avec  6  gouttes  de  solution-seme^ice 
ainsi  préparée  :  dans  5  centimètres  cubes  d'eau  stérilisée, 
nous  délayons  une  prise  de  culture  faite  avec  l'aiguille  de 
platine. 

Les  fioles  ainsi  ensemencées  sont  replacées  dans  l'étuve 
à  370. 

Nous  les  avons  examinées  au  bout  de  24  heures. 

Les  flacons  1,  2,  3  avaient  mal  poussé,  le  n^  4  un  peu 
mieux,  les  n®"5,6,  7,8,  etc.,  avaient  bien  poussé  et  le  déve- 
loppement allait  en  augmentant  jusqu'au  n^  8,  puis  le  résul- 
tat restait  à  peu  près  le  même  jusqu'au  n**  10;  dans  les 
dernières  fioles  il  paraissait  un  peu  moins  net. 

Cette  expérience  nous  montre  que  le  Proteus  préfère  les 
milieux  alcalins  et  que  l'alcalinité  qui  lui  convient  est  d'en- 
viron 2  à  3  gouttes  de  solution  NaO.CO^au  1/10  pour  30  cen- 
timètres cubes  de  solution  neutre. 
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Pour  faire  ces  recherches,  nous  nous  sommes  servi  du 
compte-gouttes  (20  gouttes  d'eau  distillée  =  1  gramme). 

Recherche  de  milieux  simples.  —  Après  avoir  déterminé 
l'alcalinité  qui  convient  au  Proieus  vulgaris  nous  avons,  sur 
les  conseils  de  M.  Sabouraud,  continué  nos  recherches  ainsi  : 

Nous  avons  pris  10  fioles  d'Erlenmeyer  préalablement 
stérilisées  et  nous  avons  préparé  les  deux  milieux  suivants  : 

4»  Milieu  A.  Eau 400  gr.    » 

Peptone 3  gr.  50 

Alcaliniser. 

2»  Milieu  B.  Eau 100  gr.    » 

Peptone 3  gr.  50 

NaCl <  gr.    » 

Alcaliniser. 

Puis  dans  la  fiole  n®  l,nous  mettons  9c. c.  deA  +  1  c.c.deB. 

—  n^2,  —  8 ce.  deA  +  2 ce.  de  B. 

—  n^3,  —  7ccdeA -f  3cc  deB. 
et  ainsi  de  suite. 

Après  avoir  passé  nos  flacons  ainsi  préparés,  à  Taulo- 
clave,  nous  les  avons  mis  à  Tétuve  à  37®,  pour  nous  assurer 
de  leur  stérilité.  Puis  nous  les  avons  ensemencés  avec 
6  gouttes  de  la  solution-semence  préparée  comme  plus  haut. 

Les  fioles  sont  ensuite  remises  à  Tétuve  à  37**  et  exami- 
nées au  bout  de  21  heures  et  de  48  heures.  Si  on  les  place 
alors  sur  un  fond  noir,  on  voit  qu'elles  ne  sont  pas  unifor- 
mément troublées  ;  on  note  celles  où  le  trouble  s'est  fait  le 
plus  vite  et  où  il  est  le  plus  abondant. 

Je  suppose  qu'avec  les  milieux  A  et  B  que  nous  avons 
préparés  ci-dessus,  ce  soitlafioleS  A  +  5  B  qui  s'est  troublée 
le  plus  rapidement  et  de  la  façon  la  plus  intense  ;  des 
10  flacons,  c'est  donc  le  n"*  5  qui  contenait  le  milieu  le  plus 
propre  au  développement  du  Proteus  vulgaris.  Dans  chaque 
fiole  la  proportion  de  peptone  restant  la  même,  le  chlorure 
de  sodium  a  donc  seul  agi.  Or  comme  le  flacon  5  A  +  5  B 
contient  0  gr.  05  de  NaCl  nous  concluerons  que  si  nous  avons 
un  milieu  salé  à  faire,  c'est  0  gr.  50  de  sel  sur  100  grammes 
qu'il  faut  mettre. 
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Résultats  obtenus.  —  Nous  avons  essayé  de  nombreuses 
substances  et  particulièrement  des  produits  chimiques  bien 
définis.  Voici  les  principaux  résultats  auxquels  nous  sommes 
arrivés. 

Pour  toutes  ces  recherches  nous  avons  employé  les  so- 
lutions mères  suivantes  : 

Solution  A.  Eau .     100  gr.    » 

Peptone 2  gr.  50 

Alcaliniser. 

Solution  B.  Eau 100  gr.    » 

Peptone 2  gr.  50 

S  * n  gr.    » 

Alcaliniser. 

\^  Milieux  peptonisés  simples,  pousse  bien. 

Dose  optima,  3  gr.  à  3  gr.  50  de  peptone  p.  iOO. 
2^  Milieux  glycérines,  pousse  assez  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  50  p.  100. 
3^  Milieux  glucoses,  pousse  bien. 

Dose  optima,  2  gr.  25  à  2  gr.  50  p.  iOO. 
4°  Milieux  lactoses,  pousse  bien. 

Dose  oplima,  2  gr.  25  à  2  gr.  50  p.  100. 
5<*  Nitrate  de  potasse,  pousse  assez  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  50  p.  iOO. 
6<*  Lactate  de  manganèse,  pousse  mal. 

Dose  oplima,  0  gr.  25. 
1^  Sulfate  de  soude,  pousse  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  70  p.  100. 
9^  Chlorure  de  sodium,  pousse  assez  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  50  p.  100. 
9^  Phosphate  de  soude,  pousse  assez  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  60  p.  100. 
10®  lodure  de  potassium,  pousse  assez  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  50. 
i{^  Phosphate  de  potasse,  pousse  assez  bien. 

Dose  optima,  0  gr.  50. 

V  Milieux  composés.  —  A  Taide  des  substances  dont  nous 
venons  de  déterminer  Taction  et  les  doses  optima,  nous 
avons  fait  de  nombreux  milieux  composés.  Voici  ceux  qui 
nous  ont  donné  les  meilleurs  résultats  : 

1.  Substance  à  essayer. 
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d  une  action  chimique  (production  de  Tindol  en  traitant  de 
la  matière  albuminoïde  par  de  la  potasse  fondante),  soit 
d'une  action  microbienne.  Certains  micro-organismes  jouis- 
sent, en  effet,  de  la  propriété  de  décomposer  la  matière  pro- 
léique  pour  la  réduire,  d'une  part,  en  produits  fixes  qui  sont 
surtout  formés  par  des  composés  amidés  :  leucine,  tyro- 
sine,  etc.  ;  d'autre  part,  en  produits  volatils  :  ammoniaque, 
H'S,  acides  gras,  indol,  scatol,  etc.  Voici  comment  ces  bac- 
téries agissent  :  Les  unes,  ot  elles  sont  très  peu  nombreuses, 
décomposent  ainsi  directement  la  matière  albuminoïde  ;  les 
autres,  et  c'est  le  cas  presque  général,  ne  l'attaquent  complè- 
tement quequand  elle  apréalablement  subi,  soitî'action  hydra- 
tante des  ferments  solubles  physiologiques,  pepsine,  tryp- 
sine,  soit  l'action  d'autres  microbes  qui  lui  ont  déjà  fait 
subir  une  hydratation,  grâce  aux  ferments  solubles  qu'ils 
élaborent.  Dans  cette  fermentation  des  albuminoïdes  il  se 
produit  au  début  quelques  gaz  :  H,GO^  et  des  acides  gras, 
acides  acétique,  lactique,  butyrique,  avec  dégagement 
d'odeurs  souvent  putrides.  Puis  la  matière  devient  fortement 
alcaline;  il  se  forme  ensuite  de  TAzH',  une  petite  quantité 
d'Az  et  de  TH'S.  Bientôt  il  ne  se  produit  plus  que  de  l'ammo- 
niaque. Pendant  cette  décomposition,  il  s'est  également 
formé  de  la  tyrosine,  de  la  leucine, de  l'indol,  du  scatol,  etc. 
Â  toute  cette  série  de  phénomènes  on  a  donné  le  nom  de 
putréfaction. 

On  voit  donc  que,  lorsqu'une  bactérie  ensemencée  sur  un 
milieu  albuminoïde  produit  de  l'indol,  c'est  qu'il  y  a  eu 
décomposition  complète  de  la  matière  protéique,  avec 
accompagnement  des  phénomènes  complexes  que  nous 
venons  de  décrire. 

La  recherche  de  l'indol  a  donc  une  très  grande  impor- 
tance, au  point  de  vue  de  la  séparation  des  microbes  en 
deux  groupes,  ceux  qui  donnent  Tindol  et  ceux  qui  ne  le 
donnent  pas.  De  plus  : 

1®  Elle  nous  permettra  de  nous  rendre  compte  du  rôle  si 
intéressant  que  jouent  certains  micro-organismes  dans  les 
phénomènes  de  la  digestion  des  aliments  albuminoïdes. 
Kuhne  a  dit  en  effet  que  Tindol  ne  se  forme  dans  la  fermen- 
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talion  pancréatique  qu'autant  qu'il  y  a  des  bactéries  pré- 
sentes. 

2''  Elle  nous  permettra  également  de  déterminer  quelles 
bactéries  peuvent  produire  la  putréfaction  et  dans  quelles 
conditions  elles  la  produisent.  En  effet,  la  proportion  de  Tindol 
varie  avec  la  température  et  la  durée  de  la  fermentation 
(Odermatt). 

S""  Elle  nous  permettra  enfin  d^expliquer  la  présence  de 
rindican  dans  les  urines,  car  c'est  à  la  production  d'indol 
par  certaines  bactéries  dans  les  putréfactions  intestinales 
qu'il  faut  l'attribuer.  En  effet,  Tindol  absorbé  par  Torga- 
ganisme  est  oxydé  dans  le  sang  et  transformé  en  indican, 
qui  est  éliminé  par  les  reins  (Nencki). 

Toutes  ces  considérations  nous  montrent  l'importance 
qu'il  y  a  pour  nous  à  étudier,  comment  le  ProCeus  produit 
l'indol,  avec  quelles  matières  albuminoïdes  et  dans  quelles 
conditions.  Ces  recherches  nous  permettront  : 

1^  De  faciliter  son  identification  en  lui  déterminant  un 
milieu  et  les  conditions  dans  lesquelles  il  donne  toujours 
l'indol. 

2®  D'expliquer  son  rôle,  lorsque,  introduit  avec  les  ali- 
ments, il  arrive  jusqu'à  l'intestin. 

S""  D'expliquer  également  pourquoi  il  n'interviendrait 
dans  les  putréfactions  qu'en  deuxième  lieu. 

Recherche  de  PindoL  —  Pour  rechercher  l'indol  il  faut 
employer  les  procédés  suivants,  qui  se  contrôlent. 

Procédé  classique  ;  1®  Versez  dans  3  ou  4  centimètres 
cubes  de  la  culture  liquide  quelques  gouttes  d'une  solution 
d'azotite  de  potasse  à  0,02  p.  100. 

2®  Agitez,  puis  ajoutez  un  léger  excès  d'acide  sulfurique  ; 
s'il  y  a  de  l'indol,  le  liquide  prend  une  coloration  rouge  gro- 
seille due  à  la  formation  d'un  produit  nitrosé. 

Pour  rendre  la  présence  de  l'indol  bien  sensible,  on  ad- 
ditionne le  mélange  de  1  ou  2  centimètres  cubes  d'alcool 
amylique;ce  dissolvant  s'empare  de  l'indol  et  le  met  bien  en 
évidence,  même  quand  il  y  en  a  très  peu. 

^  Procédé  :  1®  Mettre  dans  un  tube  à  essai  1  centimètre 
cube  environ  de  HGl  fumant  du  commerce  ; 
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2*^  Chauffer  à  rébuUition  pour  chasser  CI; 

3"*  Laisser  un  peu  refroidir  ; 

4^  Ajouter  alors  environ  4  à  5  centimètres  cubes  de 
culture  liquide  *  ;  agiter  ; 

5^  Mettre,  lorsque  la  coloration  s*est  produite,  un  peu 
d'alcool  amylique,  agiter  sans  émulsionner,  laisser  reposer  ; 
s'il  y  a  de  Tindol,  il  surnage  un  anneau  rouge  groseille. 

Remarque.  Pour  faciliter  la  production  de  la  réaction, 
il  suffit  quelquefois  de  chauffer  un  peu  au  4«  temps. 

Si  en  agitant  avec  l'alcool  amylique  on  Ta' émulsionné, 
la  réaction  est  moins  nette,  mais  en  filtrant  le  mélange, 
nous  avons  vu  qu'on  pouvait  la  faire  réapparaître  aussi 
bien. 

30  Procédé  Légal  :  Enfin  on  peut  dire  que  la  réaction 
Légal,  également  destinée  à  la  recherche  des  acétones,  est 
toujours  positive  quand  il  y  a  de  Tindol.  Voici  ce  procédé  : 

Dans  un  tube  à  essai  contenant  quelques  centimètres 
cubes  de  culture,  on  ajoute  un  peu  de  solution  de  nitro- 
prussiate  de  soude  à  5  p.  100,  puis  quelques  gouttes  de 
lessive  de  soude;  on  observera  alors  une  coloration  rose 
rouge,  et  si  Ton  ajoute  de  Tacide  acétique,  la  coloration  vire 
au  bleu  verdàtre. 

Nous  avons  essayé  beaucoup  d'autres  réactions,  HClpur, 
Tacide  sulfurique,  etc.,  mais  aucune  ne  nous  adonné  d  aussi 
bons  résultats  que  celles  que  nous  venons  de  décrire. 

Indol  douteux.  —  Dans  certaines  recherches,  la  réaction 
de  rindol  est  douteuse,  surtout  quand  il  y  en  a  très  peu.  Dans 
ces  cas,  nous  basant  sur  ce  que  Tindol  distille  très  facilement, 
en  présence  de  la  vapeur  d'eau,  nous  avons  soumis  le  liquide 
à  la  distillation  et  sur  la  fraction  distillée  nous  avons  fait 
les  réactions  de  Tindol  qui  ont  toujours  été  assez  nettes 
quand  il  y  en  avait. 

Étude  du  Proteus  au  point  de  vue  de  r indol.  —  Le  Proteus 
produit-il  Tindol  avec  les  matières  albuminoïdes,  n'ayant 
subi  aucune  modification  chimique? 

Il  nous  a  paru  intéressant  de  rechercher  si  le  Proteus 

1.  Employer  pour  cette  recherche  le  milieu  que  nous  déterminerons  plus 
loin. 
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vulffaris  produisait  Tindol  avec  de  la  viande  simplement 
stérilisée  à  130<»  pendant  un  quart  d'heure. 

A  cet  effet,  nous  avons  préparé  des  tubes  à  essai  conte- 
nant de  Feau  stérilisée;  dans  chaque  tube,  nous  avons  mis 
environ  10  grammes  de  viande  hachée.  Le  tout  a  été  ensuite 
porté  à  ISO""  pendant  un  quart  d'heure,  puis  après  refroi- 
dissement, mis  à  Tétuve  à  31^  pendant  48  heures,  pour  s'as- 
surer que  les  milieux  étaient  bien  stériles. 

Ceci  fait,  nous  avons  ensemencé  ces  tubes  avec  une  cul- 
ture de  Proteus  en  eau  peptonisée  donnant  nettement  Tindol. 

Nous  avons  examiné  nos  cultures  au  bout  de  48  heures, 
3  jours,  4  jours,  jusqu'à  15  jours.  Le  Proteus  s'était  très  bien 
développé,  la  viande  avait  pris  une  odeur  désagréable,  mais 
aucune  des  trois  réactions  ne  nous  a  indiqué  la  présence  de 
l'indol. 

Nous  avons  refait  la  même  expérience  avec  du  blanc 
d'œuf.  À  cet  effet  nous  avons  mis  dans  des  ballons  d'Erlen- 
meyer,  contenant  environ  SO  grammes  d'eau  stérilisée,  quel- 
ques cubes  de  blanc  d'œuf.  Nous  avons  porté  le  tout  pendant 
un  quart  d'heure  à  125®,  puis,  après  vérification  de  la  stéri- 
lité du  milieu,  nous  l'avons  fortement  ensemencé  avec  une 
culture  de  Proteus  donnant  de  l'indol. 

Nous  avons  examiné  ces  milieux,  comme  pour  la  viande, 
pendant  18  jours;  le  Proteus  s'était  développé,  le  blanc  d'œuf 
ne  paraissait  pas  avoir  été  attaqué  et  aucune  des  trois  réac- 
tions ne  nous  a  donné  l'indol. 

Nous  avons  recommencé  ces  expériences  avec  plusieurs 
échantillons  de  Proteus  vulgaris  et  nous  avons  toujours  eu  le 
même  résultat. 

Conclusion.  —  On  voit  donc  que,  d'une  façon  générale, 
le  Proteus  vulgaris  ne  donne  pas  l'indol  avec  les  matières 
albuminoïdes  n'ayant  subi  aucune  action  chimique. 

Il  n'en  est  pas  de  même,  comme  nous  allons  le  voir,  pour 
les  matières  albuminoïdes  ayant  déjà  été  hydratées. 

Action  du  Proteus  jwr  les  différentes peptones.  —  Une  des 
premières  modifications  de  la  matière  albuminoïde  soumise 
à  l'action  d'un  ferment  physiologique,  pepsine,  trypsine,  ou 
d'un   ferment  végétal  analogue,  papaïne,  en  présence  d'un 
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millième  d'acide ,  est  son  dédoublement  en  syntonines,  pro- 
peptones  et  enfin  en  peptones. 

On  voit  donc  que  les  peptones  sont  le  résultat  d'une 
décompositon  partielle  de  la  matière  albuminoïde. 

On  peut  également  obtenir  des  peptones  en  remplaçant  les 
ferments  indiqués  plus  haut  par  une  action  microbienne; 
nous  indiquons  ce  fait  à  titre  de  curiosité.  Voici  l'expérience 
que  nous  trouvons  relatée  dans  l'ouvrage  de  Wurtz  :  «  Si  Ton 
chauffe  à  35^  ou  40^  100  grammes  de  fibrine  essorée,  400 
grammes  d'eau  et  30  grammes  environ  de  certains  jus  de 
fruit  (ananas,  citron,  orange),  on  voit  la  fibrine  se  dissoudre 
rapidement  et  au  bout  de  24  heures  la  peptonisation  est  sen- 
siblement totale,  sans  que  le  liquide  ait  pris  d'odeur  putride, 
et  pourtant  il  contient  des  myriades  de  bactéries  mobiles. 
Porté  à  l'ébullition  et  évaporé  après  filtration  il  laisse  un 
résidu  fort  peu  coloré  dont  il  est  facile  de  retirer  des  peptones 
pures.  Il  est  probable  que,  dans  ce  cas,  la  transformation 
s'accomplit  sous  l'action  des  ferments  peptogènes  solubles, 
sécrétés  par  les  bactéries,  comme  la  levure  de  bière  sécrète 
rinverline  qui  intervertit  le  saccharose.  » 

Enfin  il  est  encore  possible  d'obtenir  la  peptonification 
par  l'action  d'un  grand  nombre  de  réactifs  chimiques;  ces 
réactifs  sont  ceux  qui  produisent  généralement  les  hydra- 
tations. 

Des  expériences  préliminaires  nous  ayant  démontré  que 
le  Proieus  vulgaris  donnait  Tindol  d'une  façon  très  intense 
avec  certaines  peptones,  tandis  qu'avec  d'autres,  au  contraire, 
il  ne  le  donnait  jamais,  nous  avons  été  amené  à  chercher 
quelles  étaient  les  peptones  avec  lesquelles  on  obtenait  l'indol 
et  dans  Iquelles  conditions  il  fallait  se  placer  pour  l'obtenir 
le  mieux.  Cette  étude  a  une  très  grande  utilité,  car  elle  nous 
a  permis,  comme  nous  le  verrons,  d'établir  la  formule  d'un 
milieu  liquide  qui,  ensemencé  avec  du  Proteus  vulgaris^  don- 
nait toujours  l'indol;  détermination  très  importante  puis- 
que cette  production  est  pour  nous  un  des  caractères  saillants 
du  Proteus, 

Essai  des  différentes  peptones.  —  Nos  expériences  ont 
porté  sur  les  peptones  les  plus  employées.  Nous  avons  essayé  : 
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l»  Peptone  Collas. 
2©       —      Chassaing. 
30        —      Oefresne. 
4®       —     Ghapoteau. 
5«>        —      Byla. 

A  cet  effet,  nous  avons  préparé  des  solutions  contenant 
3  gr.  50  de  peptone  p.  100. 

Nous  avons  ensemencé,  après  contrôle  de  leur  stérilité, 
10  tubes  à  essai  de  chaque,  le  même  jour,  avec  une  cul- 
ture de  Proteus  en  peptone  Collas  donnant  nettement 
rindol. 

Nous  avons  examiné  nos  cultures  et  nous  avons  vu  qu'au 
bout  de  3  jours  on  avait  les  résultats  suivants  : 

{^  Peptone  Collas,  réaction  très  nette  de  l'indol. 

2®       —       Chassaing,  réaction  nette,  moins  accusée. 

30       —       Defresne,  réaction  assez  nette. 

40      —       Ghapoteau,  réaction  très  faible. 

50       —       Bjla,  aucune  réaction. 

Des  tubes  témoins,  non  ensemencés,  placés  dans  les 
mêmes  conditions,  n'ont  donné  aucune  réaction. 

Nous  avons  repris  ces  recherches  avec  différents  échan- 
tillons de  Proteus  vulgaris;  les  résultats  ont  toujours  été  les 
mêmes,  si  ce  n'est  avec  la  peptone  Ghapoteau  avec  laquelle 
il  nous  est  arrivé  quelquefois  de  ne  trouver  aucune  réaction. 

On  voit  la  grande  importance  qu'il  y  a,  lorsqu'on  veut 
identifier  le  Proteus  vulgaris  par  la  recherche  de  l'indol,  à 
employer  la  peptone  Collas  ou  la  peptone  Chassaing. 

Au  bout  de  combien  de  temps  a-t-on  rintensité  de  la  réac- 
tion? —  Maintenant  que  nous  connaissons  un  milieu  avec 
lequel  on  peut  obtenir  sûrement  l'indol,  voyons  au  bout  de 
combien  de  temps  la  production  atteint  son  maximum. 

Â  cet  effet,  nous  avons  ensemencé  20  tubes  à  essai  con- 
tenant une  solution  simple  de  peptone  Collas  à  3  gr.  50 
-p.  100,  avec  une  culture  donnant  franchement  l'indol. 

Nous  avons  examiné  nos  cultures  au  bout  de  24  heures, 
48  heures,  jusqu'à  15  jours.  Nous  avons  constaté  que  c'est 
vers  le  3<'  et  le  4^  jour  que  la  formation  de  l'indol  avait  atteint 
son  maximum. 
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L'analyse  nous  a  montré  qu'à  ce  moment  la  peptone 
avait  été  détruite  en  grande  partie. 

Les  sels  ajoutés  aux  milieux  ont-ils  une  action  sur  la  pro^ 
duction  de  findol?  —  Nous  avons  vu  que,  pour  obtenir  de 
belles  formes  de  Proteus^  il  fallait  ajouter  des  sels  aux  diffé- 
rents milieux  employés.  Nous  avons  voulu  rechercher  si 
cette  addition  n'avait  pas  une  influence  sur  la  production  de 
l'indol. 

A  cet  effet,  nous  avons  ensemencé,  en  même  temps,  des 
tubes  contenant,  d'une  part,  des  solutions  simples  de  peptone, 
d'autre  part,  le  milieu  suivant  : 

Eau 100  gr.    » 

Peptone 3  gr.  50 

NaCl 0  gr.  50 

Azotate  de  potasse 0  gr.  50 

Nous  avons  examiné  nos  cultures  au  bout  de  3  jours  et 
nous  avons  trouvé  : 

i^  Collas  simple,  réaction  nette. 
2°  Collas  sel,  réaction  beaucoup  moins  accusée. 
i^  Peptone  Chassaing  simple,  réaction  assez  nette. 
^       —  —        sels,  réaction  moins  nette. 

Les  tubes  témoins  n'indiquaient  aucune  réaction. 

Conclusion  :  Les  sels  diminuent  la  production  de  l'indol. 

Influence  du  glucose.  —  L'addition  du  glucose  joue  un 
rôle  important  dans  les  milieux  de  cultures.  En  effet,  c'est 
dans  les  milieux  glucoses  que  nous  avons  obtenu  les  plus 
belles  formes  de  Proteus.  Aussi  avons-nous  recherché  si  son 
addition  à  l'eau  peptonisée  avait  une  influence  sur  la  pro- 
duction de  l'indol  : 

A  cet  effet,  nous  avons  fait  les  milieux  suivants  : 

Eau 100  gr.    » 

Peptone  Collas 3  gr.  50 

Glucose 0  gr.  50,  1  gr.,  1  gr.  50,  2  gr. 

Nous  les  avons  ensemencés  avec  une  culture  donnant 
nettement  l'indol  et  nous  avons  vu  qu'il  s'en  formait,  mais 
après  un  temps  plus  long,  temps  qui  augmentait  avec  la 
quantité  de  glucose. 
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Voici  Texplication  que  nous  croyons  pouvoir  donner  de 
ce  fait  : 

Le  Proteus  vulgaris  commence  par  vivre  aux  dépens 
de  la  matière  sucrée,  et  c'est  seulement  après  sa  destruc- 
tion qu'il  attaque  la  peptone.  En  effet,  si  Ton  fait  la  re- 
cherche du  glucose  au  moment  où  ces  milieux  commen- 
cent à  donner  Tindol,  on  voit  que  la  liqueur  de  Fehling 
et  le  réactif  d'Almen  n'indiquent  plus  que  ^des  traces  de 
sucre. 

Il  faut  cependant  dire  que  l'indol  ainsi  obtenu  en  pré- 
sence du  sucre  était  beaucoup  moins  net  que  dans  les  tubes 
témoins. 

Influence  de  la  température.  —  Nous  avons  également 
recherché  à  quelle  température  il  fallait  mettre  nos  milieux, 
pour  obtenir  le  plus  rapidement  la  formation  de  l'indol. 

Pour  cela,  nous  avons  ensemencé  10  tubes  le  même  jour, 
et  nous  les  avons  mis  à  des  températures  différentes.  Nous 
avons  vu  que  c'était  vers  37*>  que  l'indol  se  formait  le  mieux. 
Plus  la  température  diminue,  plus  la  formation  de  l'indol 
est  lente,  ce  qui  s'explique  facilement,  sachant  que  plus  la 
température  diminue,  plus  le  développement  du  bacille  se 
ralentit. 

Influence  des  acides.  —  Si  l'on  recherche  l'indol  dans  les 
milieux  acides,  on  voit  que  plus  l'acidité  augmente,  plus  la 
formation  de  l'indol  diminue,  ce  qui  s'explique  encore  en  sa- 
chant que  le  Proteus  vulgaris  se  développe  de  moins  en  moins 
bien  dans  les  milieux  de  plus  en  plus  acides. 

Influence  de  Foxygène.  —  L'oxygène  a  aussi  une  in- 
fluence ;  en  effet,  nous  avons  déterminé  que  la  production  de 
l'indol  était  beaucoup  moins  nette  dans  le  vide,  c'est-à-dire 
quand  on  cultive  le  Proteus  en  anaérobie,  ce  qui  n'a  rien 
d'étonnant  puisqu'il  s'y  développe  mal. 

Conclusion.  —  11  faudra  donc,  pour  être  sûr  d'obtenir  la 
formation  de  l'indol  avec  le  Proteus  vulgaris,  employer  le 
milieu  suivant  : 

Eau 100  gr.     » 

Peptone  Collas  ou  Ghassaing 3  gr.  50 

Alcaliniser  comme  nous  l'avons  déterminé. 
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De  plus,  les  tubes  ensemencés  seront  portés  à  la  tempé> 
rature  de  37^  et  ils  seront  examinés  le  troisième  ou  quatrième 
jour. 

Pour  y  rechercher  l'indol,  on  emploiera  les  3  réactions 
que  nous  avons  décrites. 

Remarque.  —  Nous  continuons  en  ce  moment  la  re- 
cherche de  la  production  de  Tindol  avec  d'autres  peptones 
et  la  caséine. 

De  findoi  comme  caractère  saillant  du  Proteus  vulgaris. 
—  Pour  nous  y  la  production  de  Tindol  est  certainement  un 
des  caractères  saillants  du  Proteus  vulgaris. 

En  effet,  les  microbes  connus  jusqu'à  maintenant  comme 
donnant  cette  réaction  sont  peu  nombreux.  Voici  leur  liste  : 
Proteus  vulgaris; 

Les  différents  bacilles  du  choléra  (poules,  porcs); 
Bacille  du  charbon  symptomatique; 
Vibrion  septique  ; 
Spirille  de  Finkler; 
Bacille  lactique; 
Coli-bacille  ; 
Tétanos  ; 

Septicémie  du  lapin. 

On   voit  que  si  Ton  veut  différencier  le  Proteus  d'avec 
ces  microbes,  ce  n*est  pas  bien  difficile. 

En  effet,  rien  qu'en  faisant  des  ensemencements  en  aéro- 
bie, nous  éliminons  déjà  le  vibrion  septique  et  le  tétanos.  De 
plus,  en  cultivant  les  microbes  restants,  sur  des  milieux  lac- 
toses et  colorés  au  tournesol  bleu,  nous  aurons,  grâce  à  la 
décomposition  de  la  lactose,  des  taches  rouges  avec  chaque 
colonie  du  bacterium  coli  et  du  bacille  lactique;  le  Proteus 
vulgaris,  d'après  nos  recherches,  ne  donne  aucun  change- 
ment de  coloration.  Donc  on  élimine  ainsi  encore  le  bacte- 
rium coli  et  le  bacille  lactique.  L'examen  microscopique  et 
l'aspect  des  colonies  en  gélatine  nous  fixeront  aussitôt  sur  la 
présence  des  bacilles  du  choléra,  de  Finklet  et  du  charbon, 
quoique  ces  bacilles  liquéfient  la  gélatine  comme  le  Proteus. 
Enfin  nous  différencions  facilement  le  Proteus  de  la  septi- 
cémie du  lapin,  ce  dernier  ne  liquéfiant  pas  la  gélatine.  De 
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plus,  l'exameu  méthodique  des  colonies,  comme  le  veut 
Hauser,  nous  empêchera  de  confondre  le  Proteus  avec  d'autres 
microbes  voisins. 

Maintenant  que  nous  avons  vu  comment  le  Proteus  vul- 
garis  se  comportait  avec  différentes  matières  albuminoïdes, 
voyons  ce  qui  se  passe  lorsqu'il  est  introduit  avec  des  ali- 
ments dans  le  tube  digestif. 

IV.  —  DU  PROTEUS  VULGARIS   DANS   LE    TUBE   DIGESTIF 

Presque  tous  les  auteurs,  Wurlz,Macé,  Mouginet,  etc., s'ac- 
cordent pour  dire  que  le  Proteus  vvlgarisest  un  bacille  com- 
mun deTintestin.  Louis  Bodin  dans  sa  thèse  (Paris  1898)  nous 
dit  également  :  «  Chez  l'homme,  c'est  un  hôte  habituel  de 
l'intestin  au  même  titre  que  le  Bacterium  coli.  »  Or,  si  ce 
bacille  existe  dans  l'intestin,  c'est  avec  les  aliments  qu'il  doit 
y  arriver  la  plupart  du  temps;  c'est  du  reste  ce  qu'ont  établi 
les  recherches  de  Zimmermann,  Macé,  Mouginet. 

Ceci  posé,  il  nous  a  paru  intéressant,  avant  de  rechercher 
la  présence  du  Proteus  vulgaris  dans  la  matière  fécale,  de 
voir  : 

1^  Comment  il  résiste  aux  différents  agents  digestifs  qu*il 
rencontre,  jusqu'à  son  arrivée  à  l'intestin; 

2**  S'il  peut  vivre  dans  les  éléments  divers  qu'il  y  ren- 
contre. 

ACTION  DE  LA  SALIVE.  — La compositiou  delà  salive  est  la 
suivante  : 

Eau 99  gr.  10 

Ptjaline 1  gr.  42 

Sulfocyanates 0  gr.  10 

Mucus,  épithélium. 2  gr.  13 

Mati<^res  grasses 0  gr.  07 

Chlorures  alcalins,    phosphate  de  soude, 

sels  de  chaux  et  magnésie 2  gr.  i9 

Beaucoup  d'auteurs  ont  attribué  à  la  salive  un  pouvoir 
antiseptique  ;  elle  serait  donc  une  première  barrière  que 
rencontreraient  les  nombreux  micro-organismes  introduits 
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avec  les  aliments.  Parmi  ces  auteurs,  il  faut  citer:  Miller,  1884; 
Netter,  1883  ;  Biondi,  1887  ;  Flugge,1887  ;  Netter,  1888  ;  Sana- 
relli,  1891,  et  enfin  Mills,  1896. 

Il  nous  a  donc  paru  important  de  rechercher  comment 
se  comportait  le  Proteus  vulgaris  dans  des  milieux  à  base 
de  salive. 

Nous  avons  employé  les  milieux  suivants. 

Salive iO  gr.    »  Salive 15  gr.    >» 

Eau 100  gr.    w  Eau iOO  gr.    » 

Peptone  Chassaing.  2  gr.  50  Peptone  Ghassaing.  2  gr.  50 

Gélose 2  gr.  50  Gélose 3  gr.    » 

Glucose 1  gr.  50  Glucose 1  gr.  50 

Pour  ne  pas  trop  altérer  la  composition  de  la  salive,  nous 
avons  soumis  ces  milieux  2  fois  pendant  un  demi-heure  à  la 
température  de  100°. 

Nos  ensemencements  nous  ont  donné  le  résultat  suivant  : 

Avec  le  1",  au  bout  de  24  heures,  à  Tétuve  à  37**  :  dé- 
veloppement rapide,  nombreuses  colonies  le  long  des  stries. 

Â  l'examen  microscopique,  formes  petites,  grandes,  très 
peu  de  formes  filamenteuses. 

Avec  le  2^  milieu,  résultat  à  peu  près  semblable. 

Remarque.  — Nous  avons  été  obligé  de  soumettre,  comme 
nous  Tavons  vu,  la  salive  à  la  température  de  100*.  On 
pourrait  nous  objecter  :  1®  Qu'à  cette  haute  température  il  a 
pu  se  produire  des  modifications  chimiques;  2®  Qu'il  peut  y 
avoir  dans  la  salive  des  micro-organismes  empêchant  le  déve- 
loppement du  Proteus,  Pour  répondre  à  ces  objections  nous 
avons  fait  l'expérience  suivante  :  dans  un  tube  de  bouillon 
mélangé  à  de  la  salive  dans  une  assez  forte  proportion,  nous 
avons  ensemencé  du  Proteus  vulgaris.  Puis,  au  bout  de 
quelques  jours,  nous  avons  fait  des  plaques  de  Pétri,  ense- 
mencées avec  cette  culture,  et  nous  avons  retrouvé  des  colo- 
nies de  Proteus  vulgaris  mélangées  à  d'autres  colonies  pro- 
venant des  microbes  de  la  salive. 

Le  Proteus  pousse  donc  bien  dans  des  milieux  à  base  de 
salive  et  se  développe  en  présence  des  autres  bactéries  qu'elle 
peut  contenir. 

Conclusion.  —  La  salive  ne  gêne  nullement  le  dévelop- 
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pement  du  Proteus  vulgarisy  elle  ne  parait  jouer  vis-à-vis  de 
lui  aucun  rôle  antiseptique. 

Suc  GASTRIQUE.  —  D'après  les  travaux  de  M.  Ernst 
ZicmkeS  le  suc  gastrique  détruirait  en  grande  partie  les 
micro-organismes  absorbés  en  quantité  énorme  avec  les 
aliments  et  c'est  à  l'HCl  qu'il  attribue  ce  rôle  antiseptique. 

En  1879,  Siebert  (à  Berne)  a,  le  premier,  recherché  les 
quantités  de  HCl  nécessaires  pour  empêcher  le  développement 
des  microbes  de  la  putréfaction  ;  les  résultats  auxquels  il  est 
arrivé  sont  les  suivants. 

Avec  0  gr.  10  de  HGl  p.  100  (expériences  faites  avec  de 
la  viande  finement  hachée),  au  bout  de  24  heures,  quelques 
rares  cocci  et  bâtonnets;  après  48  heures,  développement 
abondant;  au  Séjour,  développement  de  mauvaises  odeurs. 

Avec  0  gr.  25  p.  100,  au  bout  du  7®  jour,  quelques  mi- 
cro-organismes immobiles,  au  9*"  jour  développement  de  moi- 
sissures. 

Miquel  a  également  déterminé,  qu'avec  0  gr.  30  de  HCl, 
on  pouvait  rendre  100  centimètres  cubes  de  bouillon  impu- 
trescibles. 

Ziemke  conclut  en  disant  que,  malgré  le  pouvoir  anti- 
septique de  HCl,  la  barrière  qu'il  oppose  n'est  pas  parfaite, 
et  que  beaucoup  de  bactéries  sont  simplement  gênées  dans 
leur  développement. 

Parmi  les  nombreux  auteurs  qui  ont  étudié  l'action  anti- 
septique du  suc  gastrique,  nous  citerons  encore  :  Vignal, 
1887  ;  Abelous,  1889;  Straus  et  Wurtz,  Kurloff  et  Wagner, 
1892  ;  A.  Gaultier,  1892  ;  Bouveret,  1893  ;  Straus,  1894  et 
Mills,  1896.  Voici  comment  s'exprime  ce  dernier  :  «  Le  suc 
gastrique  est  énergiquement  germicide,  cette  action  est  due 
à  l'HCl  qu'il  contient  ;  elle  croit  rapidement  avec  la  quantité 
de  cet  acide  »  ;  puis  plus  loin  :  «  L'action  germicide  du  suc 
gastrique  augmente  avec  la  présence  de  la  pepsine  ;  le  mé- 
lange chlorhydropeptique  est  plus  antiseptique  que  HCl 
simple.  » 

11  faut  cependant  relater  que  des  recherches  récentes, 

1.  ThèsCf  De  l'influence  de  l'acide  HCl  du  suc  gastrique  sur  les  phéno- 
mènes de  la  putréfaction  dans  l'intestin. 
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faites  sur  le  suc  gastrique,  montrent  que,  lorsqu'on  fait  un 
tubage  après  un  repas  d'essai,  le  liquide  retiré  de  Testomac 
contient  des  microbes  assez  nombreux.  Aussi  il  nous  a  paru 
important  de  rechercher  si  le  Proteus  vulgaris  pouvait  vivre 
en  milieux  chlorhydriques  et  si  la  quantité  de  HGl  contenue 
dans  le  suc  gastrique  était  suffisante  pour  empêcher  son  dé- 
veloppement. Pour  faire  ces  recherches  nous  avons  employé 
les  milieux  suivants  : 


Eau.   .   . 

iOO  gr.    » 

Eaa .   .   . 

100  gr.    » 

Eau.   .   . 

100  gr.    >» 

Peptone. 

3  gr.  50 

Peptone . 

3  gr.  50 

Peptone . 

3  gr.  50 

Glacose  . 

{  gr.    » 

Glucose.. 

1  gr.    t 

Glucose  . 

1  gr.    » 

HCl.   .   . 

0  gr.  10 

HCl..   .   . 

0  gr.  15 

Hcl.   .   . 

0  gr.  20 

Nous  les  avons  préparés  ainsi  :  HGl  se  volatilisant  assez 
facilement,  nous  n'avons  pas  voulu  le  soumettre  à  lauto- 
clave,  aussi  ne  Tavons-nous  ajouté  qu'après  avoir  rigoureu- 
sement stérilisé  nos  milieux  qui  avaient  été  neutralisés. 
Nous  avons  fait  nos  ensemencements  après  contrôle  de  la 
stérilité  et  nous  avons  trouvé  : 

1°  Qu'avec  1  gr.  50  de  HCl  p.  1 000  tout  développement 
était,  sinon  tout  à  fait  arrêté,  du  moins  très  fortement  gêné; 

2®  Qu  avec  2  grammes  p.  1 000,  le  développement  était 
nul. 

Or,  si  l'on  se  reporte  aux  ouvrages  de  chimie  physiolo- 
gique, on  y  trouve  que  la  quantité  de  UCl  est  de  1  gr.  50 
p.  1 000  à  2  gr.  50. 

On  voit  donc  que  quand  le  Proteus  arrive  dans  un  esto- 
mac normal,  il  doit  être  fortement  touché,  s'il  n'est  pas 
détruit,  surtout  si  l'on  admet,  comme  le  font  beaucoup  d'au- 
teurs, que  l'acide  HCl  dans  l'estomac  est  à  l'état  naissant  et 
par  conséquent  beaucoup  plus  actif. 

Remarque.  —  Comme  on  n'est  pas  d  accord  sur  les  quan- 
tités de  HCl  libre  et  combiné  qui  se  trouvent  dans  l'estomac, 
on  pourrait  nous  demander  si  nous  croyons  nous  être  bien 
mis  dans  les  conditions  voulues  pour  faire  nos  expériences, 
en  mettant  1  gr.  50  à  2  grammes  de  HCl  p.  1000  dans  nos 
milieux.  Pour  répondre  à  cette  objection,  nous  avons  fait  les 
expériences  suivantes.  Nous  basant  sur  ce  qu'eV  est  admis 
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sans  discussion  que  Tacidité  totale  du  suc  gastrique  normal 
est  généralement  de  2  grammes  à  3  grammes^  nous  avons 
cherché  si  le  Proteus  vulgaris  pouvait  vivre  dans  un  milieu  de 
cette  acidité.  Pour  cela  nous  avons  composé  des  milieuxavec 
différentes  substances  acides,  sels,  acides  minéraux,  orga- 
niques, etc.;  nous  avons  toujours  constaté  que,  lorsque  Taci- 
dite  atteignait  2  grammes  p.  1000,  le  Proteus  vulgaris  ne 
poussait  plus. 

Ce  qui  nous  confirme  encore  que  dans  un  suc  gastrique 
normal  le  Proteus  ne  se  développera  pas. 

Acide  lactique.  —  Comme  on  peut  également  rencontrer 
dans  certains  cas,  au  moment  de  la  digestion,  de  Tacide 
lactique,  il  nous  a  paru  intéressant  de  rechercher  si  le  Pro- 
teus était  sensible  à  cet  acide. 

Pour  cela,  nous  avons  fait  des  milieux  très  faiblement 
acides,  30  gouttes  d'acide  lactique  p.  iOOO.  Le  Pro/^ti5  pousse, 
mais  très  faiblement,  et  affecte  des  formes  de  souffrances. 

Nous  avons  à  dessein  employé  des  milieux  contenant  très 
peu  d'acide  lactique,  car  Testomac  en  contient  également  peu. 
«  En  effet,  les  acides  de  la  digestion  autres  que  HCl  libre  ou 
faiblement  combiné,  représentent  à  peine  8  à  16  p.  100  de 
Tacidité  totale  de  Testomac.  Cette  petite  fraction  peut  être 
due  aux  acides  laôtique,  butyrique  ou  autres.  »  (Gaultier.) 

Conclusion,  —  Le  Proteus  vulgaris  en  arrivant  dans 
l'estomac,  rencontre  un  milieu  contenant  environ  1  gr.  80  à 
2  grammes  d'IICl  p.  1 000.  Or  THCI  joue  sur  cette  bactérie  un 
rôle  franchement  antiseptique  et  en  empêche  le  développe- 
ment. De  plus,  les  traces  d'acide  lactique  qui  peuvent  exister 
dans  le  suc  gastrique  renforcent  Taction  de  HCl. 

Donc  y  dans  un  estomac  normal^  le  Proteus  vulgaris  a  beau- 
coup de  chances  d'être  détruit. 

Nous  n'avons  pas  fait  d'étude  directe  sur  des  milieux 
contenant  du  suc  gastrique,  carnous  avons  eu  peur  de  voir 
nos  résultats  faussés  à  cause  de  la  haute  température  à 
laquelle  il  aurait  fallu  les  soumettre  pour  les  stériliser. 

Matière  fécale.  —  Après  avoir  étudié  l'action  de  la  sa- 
live, de  l'acide  HCl  et  de  l'acide  lactique  du  suc  gastrique  sur 
le  Proteus  vidgaris,  il  nous  faut,  pour  être  complet,  recher- 
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cher  comment  il  se  comporte  dans  les  produits  qu'il  rencontre 
dans  l'intestin  ;  à  cet  effet,  nous  avons  préparé  des  milieux 
avec  delà  matière  fécale.  Nous  avons  employé  :  1^  des  fèces 
d'hommes  sain;  2^  des  fèces  de  malade  ayant  de  la  diarrhée. 
Voici  la  formule  de  ces  milieux. 

i*'  Matière  fécale,  homme  sain 10  ^r.     » 

Eau 100  gr.     » 

Peptone  Chassaing 2  gr.  50 

Gélose 2  gr.    » 

Ajoutez  la  matière  fécale  après  avoir  neutralisé. 

2^  Même  milieu  avec  de  la  matière  fécale  d'homme  malade. 
Ajoutez  la  matière  fécale  après  avoir  neutralisé. 

t 

Nous  les  avons  ensemencés  après  stérilisation,  et  nous 
avons  obtenu  au  bout  de  48  heures  les  résultats  suivants  : 

Le  Proteus  vulgaris  s'est  très  bien  développé,  en  donnant 
de  belles  formes  et  cela  sur  nos  deux  milieux. 

On  pourrait  ici  nous  faire  la  même  objection  que  pour  la 
salive,  puisque  nous  avons  stérilisé  à  haute  température. 
Aussi  avons-nous  ensemencé  du  Proteus  vulgaris  dans  un 
milieu  liquide  où  nous  avions  mis  une  forte  proportion  de 
matière  fécale  \  Nous  avons  fait  avec  cette  culture,  datant 
de  48  heures,  des  ensemencements  sur  plaque  de  Pétri  et 
nous  avons  retrouvé  du  Proteus  vulgaris. 

Conclusion.  —  Le  Proteus  vulgaris  trouve  donc  dans  les 
déchets  de  la  digestion  un  milieu  où  il  se  développe  bien. 

Conclusions  générales.  —  Théoriquement,  le  Proteus 
vulgaris  peut  exister  dans  l'intestin^  mais  il  doit  y  être  très 
rare^  surtout  chez  l* homme  saiîi. 

En  effet,  comme  le  démontrent  nos  expériences  : 

1®  Dans  son  passage  dans  la  bouche,  où  il  est  soumis  à 
Taction  de  la  salive,  il  ne  rencontre  aucun  empêchement  à 
son  développement. 

2°  Dans  son  passage  dans  Testomac,  il  n'en  est  pas  de 
même;  l'acide  HCl,  s'il  ne  le  détruit  pas  toujours,  le  gênera 
du  moins  très  fortement  dans  son  développement.  Quelque- 
fois même,  l'action  antiseptique  de  HCl  sera  renforcée  par 
la  présence  de  petites  quantités  d'acide  lactique. 

1.  Matière  fécale  où  nous  avions  constaté  l'absence  de  Proteus  vulgaris. 
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3<*Si  par  hasard  la  barrière  qu'il  rencontre  dans  Testomac 
fonctionne  mal  pour  une  cause  ou  une  autre,  et  c*est  l'excep- 
tion, il  arrivée  l'intestin  et  là  il  trouve  un  milieu  alcalin  où 
il  se  développera  bien,  comme  nous  l'avons  prouvé. 

En  résumé  : 

Comme  c^est  presque  toujours  par  les  aliments  que  le 
Proteiis  vulgaris  est  introduit  dans  le  tube  digestif,  on  le  ren- 
contrera rarement  dans  les  matières  fécales  chez  l'homme 
sain,  grâce  au  rôle  antiseptique  que  joue  le  suc  gastrique. 

Les  recherches  que  nous  avons  faites  sur  la  fréquence  de 
ce  bacille  dans  la  matière  fécale  nous  ont  en  effet  démon- 
tré qu'il  y  existait  rarement. 

De  plus,  ce  qui  confirme  encore  nos  résultats,  c'est  que 
ni  Yignal  '  ni  Abelous  ^,  qui  ont  étudié  d'une  façon  spéciale 
les  microbes  de  l'estomac,  n'y  ont  jamais  trouvé  le  Proteus. 

Rôle  du  Proteus  dans  l'intestin  chez  t homme  sain.  — 
Examinons  maintenant  le  cas  où  le  Proteus  arrive  dans  l'in- 
testin, soit  que  HGl  du  suc  gastrique  ne  l'ait  pas  complète- 
ment détruit,  soit  qu'il  ait  pu  passer,  grâce  à  une  diminution 
de  l'acide  HCl  normal.  Une  fois  dans  l'intestin,  il  trouve  les 
conditions  les  plus  favorables  à  son  développement  :  matière 
nutritive,  eau,  réaction  alcaline,  température  de  38  degrés. 
I]  y  arrive  en  même  temps  que  des  éléments  albuminoïdes 
qui  ont  déjà  subi  l'action  peptonisante  exercée  par  le  suc 
gastrique  et  qui  se  trouvent  alors  transformés  par  le  ferment 
pancréatique,  la  trypsine,  en  partie  en  amido-acides,  leucine 
tyrosine,  etc.  Les  matières  albuminoïdes  ainsi  décomposées 
sont  alors  attaquées  par  le  Proteus  vulgaris ,  qui  se  joint  aux 
autres  micro-organismes  de  l'intestin  qui  produisent,  comme 
l'ont  démontré  Baumann,  Salkoswsky  et  Ktihne,  de  l'indol, 
du  scatol,  du  phénol,  etc.,  ainsi  que  des  acides  gras,  de 
l'oxygène,  de  l'ammoniaque,  de  l'hydrogène  sulfuré  et  de 
l'acide  carbonique.  Ces  corps,  d'après  Ziemke,  sont,  pour  la 
plupart,  résorbés  par  l'intestin,  et  subissent  des  transforma- 


1.  VioîiAL.  Microbes  de  la  bouche  et  des  matières  fécales  [Archives  de  phy- 
siologie, 1887). 

2.  Abklous.  Recherche  sur  les  microbes  de  l'estomac  à  l'état  normal  {Thèse 
de  Montpellier,  1889;. 
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lions  dans  Torganisme,  pour  être  ensuite  éliminés  sous  forme 
de  sulfo-conjugués.  La  présence  de  ces  acides  dans  l'urine 
est,  d'après  lui,  l'indicateur  de  la  putréfaction  dans  l'in- 
testin. 

Ce  qui  nous  permet  de  définir  ainsi  le  rôle  du  Proteus 
vulgaris  dans  l'intestin,  c'est  l'étude  chimique  des  réactions 
qu'il  produit  quand  on  le  cultive  dans  des  milieux  albumi- 
noïdes  peptonisés. 

En  effet,  si  l'on  ensemence  ce  bacille  dans  des  milieux  à 
base  de  msitihves  albuminoïdes  peptonisées,  c'est-à-dire  si  on 
le  met  dans  les  mêmes  conditions  que  dans  l'intestin ,  il  se 
produit  des  scindements  moléculaires  avec  formation  de 
produits  souvent  infectes.  D'abord  apparaissent  des  gaz, 
H,  CO^,  des  acides  lactique,  butyrique,  acétique  et  autres 
acides  supérieurs,  que  l'on  décèle  à  la  distillation  de  Duclaux 
(recherche  de  M.  Gaillard).  Il  se  dégage  aussi  del'ÂzH'  de 
l'H^S;  puis  finalement,  il  se  produit  l'indol  dans  les  con- 
ditions que  nous  avons  déterminées.  Quand  toutes  ces  réac- 
tions sont  achevées,  il  ne  reste  plus  dans  les  milieux  que  des 
traces  de  peptones.  On  voit  donc  qu'il  est  logique  d'admettre, 
comme  nous  le  faisons,  que  le  Proteus  vulgaris  joue  dans 
l'intestin  un  rôle  actif  dans  les  phénomènes  de  décom- 
position, d'intensité  plus  ou  moins  grande,  de  la  matière 
albuminoïde  des  aliments. 

Partie  expérimentale.  —  1'  Le  Proteus  vulgaris  absorbé 
avec  des  aliments  détermine-t-il  des  accidents  chez  les  ani- 
maux? 

2^  Les  produits  que  ce  bacille  engendre  pendant  la  décom- 
position des  matières  albuminoïdes  et  ceux  qu'il  sécrète  ont- 
ils  une  aclion  pathogène  lorsqu'ils  sont  ingérés  par  des 
animaux. 

Nous  venons  de  voir  que  théoriquement  le  Proteus  vul- 
garis absorbé  par  la  voie  buccale  est  en  grande  partie  détruit 
et  que  s'il  parvient  à  Tinteslin,  il  semble  y  jouer  chez 
l'homme  sain  un  rôle  peu  pathogène. 

Nous  avons  voulu  contrôler  ces  résultats  en  faisant  quel- 
ques expériences  sur  des  animaux. 

Â  cet  effet,  nous  avons  nourri,  pendant  un  mois,  6  cochons 
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d'Inde,  5  souris  et  2  lapins  à  l'aide  de  son  arrosé  avec  des 
cultures  de  Protetis  vulgaris  en  milieux  différents  (eau 
peptonisée,  bouillon,  etc.). 

Ces  animaux  ont  été  attentivement  observés  et  pesés; 
aucun  d'eux  n'est  mort  et  aucun  d'eux  n'a  paru  gêné  par  ce 
régime.  On  voit  donc,  qu'ainsi  administré,  le  Proteus  vul- 
garis a  semblé  être  inoffensif  pour  ces  animaux.  De  plus, 
comme  ils  ont  absorbé,  en  même  temps  que  le  bacille,  les 
produits  qu'il  a  élaborés  et  ceux  qu'il  a  engendrés  pendant 
la  décomposition  de  là  matière  albuminoïde,  on  peut  égale- 
ment conclure  que  ces  produits  ne  sont  guère  pathogènes 
pour  eux. 

Ces  expériences  on  tété  faites  avec  quatre  Proteu^  vulgaris 
d  origines  différentes. 

Conclusion.  —  Il  est  donc  permis  de  se  demander  s'il 
faut  bien  attribuer  au  Proteus  vulgaris  seul  et  à  ses  produits, 
comme  le  veulent  beaucoup  d'auteurs,  un  rôle  actif  dans  les 
empoisonnements  par  des  viandes  putréfiées,  surtout  lorsque 
l'on  sait  qu'on  rencontre  dans  la  putréfaction  un  nombre 
très  grand  de  micro-organismes  et  que  les  Proteus  n'y  appa- 
raissent qu'en  deuxième  lieu,  comme  le  dit  Macé. 

Nous  avons  enfin  terminé  notre  travail  par  la  recherche 
du  Proteus  vulgaris  dans  la  matière  fécale. 


RECHERCHE  DU  PROTEUS  VULGARIS  DANS  LA  MATIÈRE  FÉCALE 

Procédé  de  recherches,  —  Pour  faire  ces  recherches, 
nous  nous  sommes  servi  des  milieux  suivants  : 

l^Une  solution  d'eau  peptonisée  à  3gr.50  p.  100,  solution 
faite  avec  de  la  peptone  Collas  alcalinisée; 

2"*  Des  plaques  de  gélatine;  voici  la  formule  de  la  gela* 
tine  employée; 

Gélatine 6  gr. 

Peptone  Collas 3  gr. 

Eau 400  gr. 

Alcaliniser, 
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3®  Des  plaques  de  gélose  iaciosée  et  colorée  au  tournesol  ; 
voici  la  composition  de  cette  gélose  : 

Gélose i  gr. 

Peptone  Collas 3  gr. 

Lactose.  . 3  gr. 

Eau  distillée 400  gr. 

Alcaliniser. 

A  ce  milieu  stérilisé  et  filtré  on  ajoute  goutte  à  goutte 
une  solution  concentrée  de  tournesol,  jusqu'à  ce  que  la  gé- 
lose soit  parfaitement  bleue.  Ceci  fait/on  remet  les  milieux 
à  Tautoclave,  mais  il  ne  faut  monter  que  jusqu'à  103^. 
Quand  on  retire  les  tubes,  la  gélose  a  légèrement  rougi, 
mais  elle  redevient  bleue  en  se  refroidissant. 

Technique.  —  La  matière  fécale  étant  trop  riche  en  mi- 
cro-organismes pour  qu'on  pût  Tensemencer  directement, 
nous  avons  fait  les  dilutions  suivantes.  Nous  avons  délayé 
dans  10  centimètres  cubes  d'eau  stérilisée  une  prise  de  matière 
fécale  faite  avec  une  aiguille  de  platine.  Puis,  après  avoir 
longtemps  agité,  pour  bien  disséminer  les  germes  dans  tout 
le  liquide,  nous  avons  prélevé,  à  l'aide  d'une  pipette  stérili- 
sée, i  centimètre  cube  de  cette  nouvelle  dilution  que  nous 
avons  mise  dans  9  centimètres  cubes  d'eau  stérilisée,  et  ainsi 
de  suite.  Nous  avons  fait  S  dilutions,  et  avec  la  dernière,  nous 
avons  ensemencé  chaque  fois  5  plaques  de  gélatine  et  5 
plaques  de  gélose,  les  unes  avec  2  gouttes,  et  les  autres  avec 
3  gouttes  de  la  semence  ainsi  diluée. 

Les  plaques  de  gélatine  ont  été  mises  à  l'étuve  à  22<*; 
quant  aux  plaques  de  gélose,  nous  les  avons  placées  dans 
l'étuve  à  37«. 

Toutes  ces  cultures  ont  été  examinées  au  bout  de  24  heu- 
res. Nous  avons  constaté  : 

i®  Que  dans  les  plaques  de  gélatine,  au  bout  de  ce  temps, 
il  n'y  avait  généralement  pas  de  colonies  assez  bien  déve- 
loppées pour  être  caractéristiques,  aussi  sont-elles  remises 
à  l'étuve  ; 

2*"  Qu'au  contraire,  dans  les  plaques  de  gélose  tourneso- 
lées,  il  y  avait  déjà  de  nombreuses  colonies  dont  la  plupart 
avaient  produit  autour    d'elles  une  tache  rouge,  due  à  la 
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production  d'acide  aux  dépens  de  la  lactose  ;  ces  dernières 
sont  presque  toutes  des  colonies  de  bacierium  coli.  Des 
expériences  préliminaires  nous  ayant  démontré  que  sur  un 
tel  milieu,  le  Proteus  donne  des  colonies  n'altérant  en 
rien  la  coloratiion,  nous  avons  éliminé  aussitôt  les  colonies 
à  taches  rouges.  L'examen  microscopique  des  micro-orga- 
nismes qui  ont  produit  les  colonies  restantes  nous  permet 
également  d'éliminer  toutes  celles  formées  par  des  coccus. 
Nous  arrivons  à  limiter  ainsi  nos  recherches  à  un  nombre 
restreint  de  microbes.  Puis  avec  chaque  colonie  (à  ba- 
cille) restante,  nous  avons  ensemencé  nos  tubes  contenant 
l'eau  peptonisée.  Cet  ensemencement  nous  permettra  de 
rechercher  l'indoi  qui  pour  nous,  surtout  dans  ce  cas,  est  un 
des  caractères  saillants  du  Proteus  vulgaris.  En  effet,  parmi 
tous  les  microbes  des  matières  fécales,  en  dehors  du  bacte- 
rium  coli  déjà  éliminé  et  du  choléra  facile  à  reconnaître,  le 
Proteus  vulgaris  est  le  seul  connu  qui  donne  Tindol. 

Les  plaques  de  gélatine  sont  de  nouveau  examinées  au 
bout  de  36  et  de  48  heures. 

Toutes  les  colonies  sont  regardées  par  transparence  au 
microscope,  avec  un  faible  grossissement,  pour  rechercher 
s'il  n'y  en  a  pas  dont  Taspect  soit  caractéristique. 

On  examine  aussi  avec  soin  les  colonies  qui  commencent 
à  produire  la  liquéfaction  de  la  gélatine.  Chacune  de  ces 
dernières  est  étudiée  au  point  de  vue  de  la  pérégrination 
des  petites  colonies  mobiles  autour  du  godet  de  liquéfac- 
tion (caractère  saillant  de  Hauser).  De  plus,  avec  chaque 
colonie  liquéfiante,  nous  avons  fait  des  ensemencements  dans 
notre  milieu  peptonisé. 

Toutes  ces  plaques  sont  encore  examinées  au  bout  de 
3  jours. 

Quant  aux  ensemencements  en  eau  peptonisée,  ils  sont 
examinés  au  bout  de  3  jours  d'étuve  à  37®. 

Avec  les  colonies  caractéristiques  et  les  tubes  donnant 
l'indoi,  nous  avons  recherché  les  autres  caractères  du 
Proteus. 

En  opérant  ainsi,  nous  croyons  nous  être  entouré  de  toutes 
les  précautions  nécessaires  pour  arriver  à  un  bon  résultat. 
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Chez  rhomme  sain,  nos  recherches  ont  porté  sur  12  sujets 
différents,  sept  hommes  et  cinq  femmes.  Dans  ces  douze  cas, 
nous  avons  trouvé  une  fois  seulement  le  Proteus  nettement 
caractérisé. 

Il  faut  cependant  signaler  que  nous  avons  rencontré 
quelquefois,  dans  ces  fèces,  des  colonies  liquéfiant  la  géla- 
tine et  rappelant  comme  aspect,  de  loin,  la  colonie  du  Pro-- 
teus  vulgaris.  Ces  colonies  se  présentaient,  vues  à  un  faible 
grossissement  et  par  transparence,  sous  forme  de  taches 
grisâtres  desquelles  partaient  d'assez  nombreux  filaments 
disposés  dans  des  plans  dififérents,  qu'on  arrive  à  très  bien 
voir  en  colorant  légèrement  la  colonie,  et  en  la  lavant 
ensuite  rapidement  avec  de  l'alcool  absolu.  Mais  jamais  ces 
colonies  n'ont  donné  dUots  de  bacilles  périgrinants  à  la  stir- 
face  de  la  gélatine.  Pour  nous  rendre  compte  de  ce  dernier 
fait,  nous  avons  pris  les  empreintes  de  la  colonie  et  de  son 
pourtour. 

De  plus,  des  prélèvements  faits  sur  ces  colonies  et  ense- 
mencés en  eau  peptonisée  ne  nous  ont  jamais  donné  la  réac- 
tion de  findol. 

Nous  n'avions  donc  pas  a/faire  à  du  Proteus  vulgaris. 

Peut-être  sont-ceces  colonies  qui,  examinées  rapidement, 
sans  le  contrôle  de  Findol,  ni  la  recherche  des  colonies  pé- 
régrinantes  à  la  surface  (caractère  de  Hauser),  ont  fait  croire 
au  Proteus  et  dire  qu'il  était  fréquent  dans  la  matière  fécale. 

Conclusion.  —  Chez  l'homme  sain,  le  Proteus  vulgaris 
existe  rarement  dans  les  selles. 

Nous  continuons  sa  recherche  chez  les  malades  atteints 
de  diarrhée. 
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ÉTDDï:  EXPÉRIMENTALE  DES  ARTHRITES  A  PNEUMOCOQUES 

PAR    MM. 

F.  BEZANÇON  et  V.  GRIFFON 

Chef  de  Laboratoire  à  la  Faculté.  Préparateur  du  Laboratoire 

de  bactériologie. 

(ntATAIL  DU  LABORATOIRE  DB  M.  LE  PROFESSEUR  CORNIL,   A  LA  FACULTÉ  DE  MEDECINE) 


L'expérimentation  n'a  pas  donné  jusqu'à  ce  jour,  entre 
les  mains  des  rares  auteurs  qui  ont  essayé  de  reproduire,  chez 
ranimai,  des  arthrites  à  pneumocoques,  de  résultats  qui 
soient  comparables  aux  faits  qu'on  observe  en  clinique 
humaine. 


I 


Gabbi*,  inoculant  sous  la  peau  du  lapin  une  culture  de 
pneumocoques,  et  traumatisant  en  mômer  temps  une  articu- 
lation, n'a  eu  que  des  résultats  négatifs  dans  les  8  cas  qu'il 
a  expérimentés.  Il  n'a  pas  été  plus  heureux  en  injectant 
avant  l'inoculation  microbienne,  de  la  térébenthine  dans 
l'articulation.  D'autre  part,  sur  4  faits  d'inoculation  sous- 
cutanée,  suivie  le  lendemain  seulement  de  traumatisme 
articulaire,  il  est  cependant  parvenu  à  obtenir  un  résultat 
positif,  mais  un  seul. 

Profitant  de  ce  qu'il  avait  à  sa  disposition  une  arthrite  hu- 
maine à  pneumocoques,  M.  CorniP  inocule  une  goutte  de 

i.  Gabbi.  SuUe  arthrite  sperimentale  da  virus  pneumonico  ISperimentale 
maggio  et  guigno  1889,  p.  489  et  577).  * 

2.  CoRNiL,  in  Macaigne  et  Chipault.  Remarques  sur  deux  cas  d'arthrites  à 
pneumocoques  {Rev.  de  méd.^  1891,  t.  XI,  septembre,  p.  753). 

ARCH.  DB  MÉD.  BXPÉR.  —  TOMB  VI.  ^g 
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pus  dans  Tarticulation  du  genou  d'un  lapin;  4  à  5  jours  après, 
le  lapin  était  mort,  et  dans  son  articulation  on  trouvait  un 
exsudât  épais,  bien  lié,  plein  de  pneumocoques. 

Par  contre,  Vogelius  '  n'a  rien  produit  par  Tinoculation 
directe,  dans  le  genou  d'un  lapin,  d'un  demi-centimètre  cube 
de  culture  en  bouillon  d'un  pneumocoque  d  origine  articu- 
laire. 

De  môme,  dans  des  expériences  portant  sur  27  animaux, 
à  qui  furent  faites  des  fractures  et  des  luxations,  avant  l'in- 
jection des  cultures  de  pneumocoques,  del  Vecchio  et  Paras- 
candolo  ^  n*ont  jamais  observé  de  lésions  au  niveau  des  arti- 
culations luxées. 

Enfin,  Toumier  et  Courmont^  injectant  non  plus  sous  la 
peau,  mais  par  la  voie  veineuse,  1  cent,  cube  1/2  de  culture  en 
bouillon  de  pneumocoques  retirés  d'une  arthrite  aiguë  puru- 
lente du  genou  d'un  de  leurs  malades,  puis  traumatisant  le 
genou  du  lapin  par  petits  chocs  et  luxant  partiellement  l'ar- 
ticulation, ont  déterminé  la  mort  en  16  heures  :  à  l'autopsie, 
ils  ont  constaté  un  épanchement  séro-hématique  dans  la 
cavité  articulaire  du  genou  traumatisé;  ce  liquide  contenait 
le  pneumocoque,  mais  le  microbe  se  retrouvait  dans  le  sang 
du  cœur,  dans  la  moelle  des  os,  dans  tous  les  organes  en  un 
mot  :  il  y  avait  donc  septicémie,  et  l'on  ne  peut  considérer 
la  lésion  obtenue  dans  le  cas  actuel  comme  une  arthropathie 
créée  par  le  pneumocoque. 


II 

Au  cours  d'un  très  grand  nombre  de  tentatives  de  vacci- 
nation du  lapin  contre  l'infection  pneumococcique,  nous 
avons  pu,  dans  ces  conditions  spéciales,  obtenir  des  arthrites 
spontanées  à  pneumocoques,  et  être  ainsi  mis  à  même  de 

1.  Cii.  VooELius.  Les  artropathies  dans  la  pneumonie  croupale  (Arch,  de 
méd.  expérim.  et  d*anat.  path.,  1896,  mars,  p.  188). 

2.  S.  DEL  Vecchio  et  C.  Parascandolo.  Recherches  expérimentales  sur  le 
pouvoir  pyogène  du  bacille  typhlque,  du  diplocoque  pneumonique  et  du  bac- 
terium  coli  commune  dans  les  os  et  les  articulations  {Rifàt'ma  medica,  n*'  29 
et  30,  p.  340  et  350,  189o). 

3.  G.  TouRNiER  et  P.  CouHMONT.  Arthrite  purulente  suiaiguê  à  pneumocoques 
{Rev.  de  méd.,  1897,  10  septembre,  n"  9,  p.  685). 
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préciser  le  mécanisme  pathogénique  de  rapparition  de  ces 
lésions  articulaires. 

Nous  avons  observé  des  résultats  positifs  dans  deux  con- 
ditions distinctes  : 

i^  Après  avoir  inoculé,  à  un  animal  sensible  au  pneumo- 
coque, tel  que  le  lapin,  un  échantillon  microbien  de  viru- 
lence très  atténuée  ; 

2^  Lorsque,  après  avoir  conféré  à  des  lapins  une  immu- 
nité incomplète  contre  le  pneumocoque,  nous  leur  avons 
inoculé  dans  la  suite  des  doses  massives  de  pneumocoques 
virulents. 

1°  Dans  le  premier  cas,  la  technique  est  des  plus  simples  : 
on  inocule  dans  le  péritoine  du  lapin  un  pneumocoque  de 
virulence  atténuée  par  le  vieillissement  de  la  culture;  l'ani- 
mal ne  succombe  pas  à  la  septicémie  pneumococcique  ;  après 
une  période  réactionnelle  de  quelques  jours,  il  semble  guéri 
et  c'est  par  hasard  que  Ton  découvre,  plus  ou  moins  long- 
temps après,  une  détermination  articulaire. 

(Le  pneumocoque  dont  nous  nous  sommes  servis  dans 
nos  expériences  ne  provenait  nullement  d'une  arthrite  hu- 
maine. C*est  le  même  que  nous  entretenons  depuis  plusieurs 
années  dans  notre  laboratoire  :  il  provient  des  crachats  d  un 
malade  atteint  de  pneumonie.) 

Observation  I.  —  Arthrite  du  genou. 

Lapin  67.  Le  22  juin,  inoculation  intra-péritonéale  de  2  centimè- 
tres cubes  de  culture  de  pneumocoque  en  sérum  de  lapin,  culture 
vieille  de  i2  jours. 

L'animal  survit,  et  ne  parait  devoir  faire  aucune  lésion  importante. 
C'est  seulement  4  mois  et  demi  après,  le  13  novembre,  que  Ton  constate 
une  impotence  du  membre  postérieur  droit.  L'animal  devait  être  ma- 
lade depuis  un  certain  temps  déjà,  car  son  genou  droit  est  gros,  globu- 
leux, et  la  lésion  articulaire  doit  être  relativement  ancienne. 

L'amaigrissement  s'accuse  les  jours  suivants;  à  partir  du  23  novem- 
bre, le  lapin  perd  cbaque  jour  50  à  60  grammes  de  son  poids.  Il  meurt 
cachectique  le  29  novembre. 

A  l'autopsie,  on  se  trouve  en  présence  d'un  amaigrissement  et  d'une 
atrophie  musculaire  considérables.  La  vessie  est  distendue  par  une 
grande  quantité  d'urine  en  rétention.  On  ne  constate  aucune  lésion 
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TÎscérale  apparente  à  l'œil  nu,  et  l'on  porte  toute  l'attention  sur  le 
genou  droit. 

Arthrite  du  genou  droit.  —  Après  dissection  de  la  peau,  Taugmenta- 
tion  de  volume  du  genou  paraît  encore  plus  marquée  que  ne  permet- 
tait de  le  supposer  l'exploration  clinique.  L'hypertrophie  porte  surtont 
sur  l'extrémité  inférieure  du  fémur,  dont  la  face  latérale  interne  fait 
une  forte  saillie. 

Ayant  ouvert  l'articulation,  on  constate  que  cette  saillie  correspond 
à  une  production  de  tissu  pathologique  blanc  nacré,  d'apparence  Âbro- 
cartilagineuse,  que  Ton  peut  sectionner  au  bistouri;  l'épaisseur  de  ce 
tissu  nouveau  est  d'un  demi-centimètre;  il  surmonte  la  face  interne 
du  condyle  interne  sous  la  forme  d'une  pyramide  dont  la  base  s'applique 
sur  toute  la  face  latérale  du  condyle.  Au  milieu  de  cette  masse  pyra- 
midale, on  distingue  un  nodule  plus  blanc,  gros  comme  un  petit  pois, 
rappelant  l'aspect  des  os  sésamoîdes,  criant  sous  la  section  du  bistouri. 

La  surface  osseuse,  au  point  où  elle  n'est  plus  recouverte  par  la 
masse  flbreuse  néoformée,  semble  érodée  et  présente  un  piqueté  hé- 
morrhagique  très  fin. 

Le  bord  interne  de  la  trochlée  fémorale  offre  une  série  de  trois 
érosions  en  coup  d'ongle. 

Le  bord  externe  de  la  rotule  est  le  siège  dune  injection  vasculaire 
très  vive  et  très  délicate. 

Les  surfaces  recouvertes  de  cartilage  articulaire  semblent  normales. 
Cependant  l'extrémité  inférieure  du  fémur  parait  augmentée  de  vo- 
lume, indépendamment  de  la  lésion  hyperplasique  localisée  que  nous 
avons  décrite  au  niveau  du  condyle  interne. 

Analyse  bactériologique,  —  Le  sang  prélevé  à  l'autopsie  dans  le 
cœur  demeure  stérile,  même  cultivé  en  sérum  de  lapin. 

Rien  ne  pousse  également  dans  les  tubes  ensemencés  avec  le  con- 
tenu de  la  cavité  articulaire  du  genou  droit. 

2®  Dans  le  deuxième  cas,  les  conditions  sont  plus  com- 
plexes, mais  le  résultat  est  d'autant  plus  intéressant  qu'il  rend 
compte  de  phénomènes  bien  connus  des  cliniciens. 

Les  observateurs  ont  été  depuis  longtemps  frappés  de 
la  fréquence  relative  des  déterminations  articulaires  dans  la 
convalescence  des  maladies  infectieuses,  survenant  à  une 
période  qui  est  considérée  comme  étant  déjà  celle  de  l'im- 
munité. 

Pour  se  placer  expérimentalement  dans  les  mêmes  con- 
ditions, il  faut  donc  commencer  par  donner  à  l'animal  une 
infection  passagère,  non  mortelle.  On  modifie  ainsi  son  orga- 
nisme; on  le  vaccine;  mais  l'immunité  que  l'on  confère  si 
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aisément  est  loin  d'être  complète,  elle  est  susceptible  de 
céder  partiellement  devant  une  inoculation  massive  de 
pneumocoques  très  virulents.  L'état  relativement  réfractaire 
qu'elle  a  créé  fait  toutefois  qu'alors  la  septicémie  est  conjurée 
et  que  tout  se  borne  chez  l'animal  à  des  lésions  locales  et, 
en  particulier,  à  des  arthropathies. 

La  technique  est  donc  la  suivante  :  on  inocule  d'abord  à 
une  série  de  lapins,  soit  du  pneumocoque  vivant,  mais  in- 
suffisamment virulent  pour  tuer  l'animal,  soit  du  pneumo- 
coque dont  la  virulence  a  été  volontairement  atténuée  par 
le  vieillissement  de  la  culture,  soit  enfin  des  cultures  ou  des 
exsudats  contenant  le  pneumocoque  stérilisé  par  le  vieil- 
lissement ou  la  chaleur.  Puis,  l'immunité  relative  étant 
ainsi  obtenue,  on  injecte  ultérieurement  dans  le  péritoine 
des  doses  de  pneumocoques  virulents,  mortelles  pour  les 
animaux  témoins. 

A.  —  Vaccination  par  inoculation  de  pneumocoques  vivants. 

Obs.  II.  —  Arthrite  du  genou  droit. 

Lapin  Y.  Le  12  janvier,  inoculation  dans  la  veine  de  Toreille  de 
3  cm.  cubes  de  culture,  en  bouillon-ascite,  de  pneumocoque  peu 
virulent. 

L'animal  survit;  il  se  trouve  donc  vacciné.  Le  28  janvier,  il  reçoit 
dans  la  cavité  péritonéale  4  gouttes  de  pus  provenant  d*une  péritonite 
pneumococcîque  expérimentale  du  cobaye. 

Le  29  janvier,  l'animal  n'est  pas  mort.  On  lui  prend  à  l'oreille  une 
goutte  de  sang,  qu'on  étale  sur  deux  lamelles  et  qu'on  examine  au  mi- 
croscopie,  après  coloration.  On  voit  une  augmentation  dans  le  sang  du 
nombre  des  leucocytes  polynucléaires,  mais  on  ne  trouve  pas  de  pneu- 
mocoques. Le  même  jour,  on  fait  une  inoculation  intra-péritonéale  de 
40  gouttes  d'un  pus  analogue  à  celui  de  la  veille. 

Le  30  janvier,  on  examine  de  nouveau  le  sang,  prélevé  à  la  veine  de 
l'oreille  :  on  voit  beaucoup  de  leucocytes,  3  à  4  par  champ  microsco- 
pique (immersion,  obj.  1/16);  le  protoplasma  de  ces  leucocytes  est  gra- 
nuleux, et  Ton  croit  y  reconnaître  quelques  pneumocoques,  d'ailleurs 
douteux.  Pas  de  microbes  dans  l'intervalle  des  cellules. 

Nouvelle  inoculation  virulente  dans  le  péritoine,  de  20  gouttes  de 
pas  cette  fois. 

Le  1*'  février,  l'examen  du  sang  ne  révèle  pas  de  pneumocoques, 
mais  les  globules  blancs  sont  encore  plus  nombreux,  on  en  compte 
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jusqu'à  10  dans  le  champ  du  microscope.  Ce  sout  des  leucocytes  poly- 
nucléaires et  des  lymphocytes. 

Le  2  février,  on  fait  dans  la  cavité  péritonéale  une  inoculation  de 
20  gouttes  de  pus  de  péritonite  expérimentale  du  cobaye;  la  même 
dose,  ii^ectée  dans  le  péritoine  4'un  cobaye  témoin,  le  tue  en  moins  de 
24  heures. 

Le  12  février,  inoculation  intra-péritonéale  de  40  gouttes  de  pus  de 
péritonite  expérimentale  de  cobaye.  On  remarque,  dans  la  région  sous- 
ombilicale,  un  abcès  sous-cutané  des  dimensions  d'un  petit  œuf,  indé- 
pendamment d'un  autre  abcès  plus  profond,  de  même  volume.  On  in- 
cise et  on  évacue  l'abcès  superficiel.  Le  pus,  examiné  au  microscope, 
renferme  des  pneumocoques  nombreux,  mal  capsulés,  restant  colorés 
apW:s  la  réaction  de  Gram;  la  culture  de  ce  pus  demeure  négative. 

Le  23  février,  on  trouve  l'animal  considérablement  amaigri.  L'état 
général  est  mauvais.  L'abcès  sous-ombilical  s'est  presque  entièrement 
vidé  ;  il  persiste  cependant  une  induration  de  l'étendue  d'un  macaron, 
qui  donne  issue  à  un  pus  épais,  légèrement  fétide,  lorsqu'on  exerce  une 
pression  sur  la  paroi  abdominale.  L'appétit  est   néanmoins  conservé. 

Lorsqu'on  tente  de  faire  marcher  l'animal,  il  s'effondre  sur  son 
train  antérieur,  que  ses  pattes  de  devant  ne  peuvent  plus  supporter. 
On  dirait  qu'il  évite  de  faire  porter  le  poids  du  corps  sur  le  train  pos- 
térieur. 

En  y  regardant  de  plus  près,  on  voit  qu'il  présente  une  arthrite  du 
genou  droit. 

Les  veines  des  oreilles  sont  très  apparentes  et  dilatées. 

Le  27  février,  l'animal  se  cachectise.  On  le  sacrifie,  en  ayant  soin  de 
recueillir  aseptiquement  le  sang  par  l'artère  carotide,  ce  qui  permettra 
d'étudier  le  sérum,  spécialement  au  point  de  vue  de  l'agglutination. 

Autopsie.  —  En  incisant  la  paroi  abdominale  antérieure,  on  constate 
que  l'abcès  est  unique,  superQciel,  glissant  sur  l'aponévrose  qui  recouvre 
la  paroi  musculo-aponévrotique,  faisant  corps  avec  la  peau. 

L'abdomen  ouvert,  on  ne  constate  aucun  épauchement  péritonéal. 
Ce  qui  frappe  immédiatement,  c'est  la  présence  un  peu  partout  de 
tumeurs  caséeuses,  du  volume  d  un  pois  à  un  noyau  de  cerise,  rattachées 
à  la  paroi  ou  aux  organes  par  un  pédicule  absolument  organisé,  sorte 
de  méso  qui  a  toutes  les  apparences  des  replis  du  péritoine;  il  y  en  a 
sur  le  gros  et  le  petit  intestin,  en  différents  points  de  la  paroi  abdomi- 
nale à  sa  face  profonde,  et  à  la  face  inférieure  du  diaphragme.  Si  on  les 
incise  et  si  l'on  presse,  il  sourd  une  matière  puriforme,  caséeuse» 
blanchâtre. 

Le  rein  et  la  capsule  surrénale  paraissent  sains. 

La  rate  est  de  volume  ordinaire  ;  sa  capsule  est  épaissie  et  blan- 
châtre, et  un  long  tractus  caséeux  la  relie  à  Ja  paroi  abdominale  à  ce 
niveau. 

Le  foie  est  tacheté  de  points  blancs,  casëeux,  et  présente  à  la  partie 
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moyenne  de  sa  face  antéro-supérieure  une  large  plaque  de  péri-hépatite. 

L'estomac  est  rempli  de  son  et  d'herbages  triturés;  il  a  Taspect 
absolument  normal. 

Le  thorax  ouvert,  on  trouve  les  poumons  sains,  le  cœur  légèrement 
dilaté,  sans  hypertrophie  et  sans  trace  d'endocardite  ou  de  péricardite. 

Les  ganglions  claviculaires  renferment  un  pus  caséeux;  ceuxdela 
région  axillaire  sont  seulement  hypertrophiés. 

Les  membres  ayant  été  dépouillés  de  la  peau  qui  les  recouvrait,  le 
genou  droit  apparaît  tuméfié,  remarquablement  globuleux.  On  pratique 
une  incision  transversale,  passant  au-dessous  de  la  rotale.  11  s'échappe 
aussitôt  un  pus  mal  lié,  formé  de  fins  grumeaux  blanchâtres  en  sus- 
pension dans  un  liquide  séreux.  Ce  pus  est  recueilli  pour  l'analyse  bac* 
tériologique. 

On  continue  l'exploration,  et  l'on  désarticule  presque  entièrement 
la  jointure,  sectionnant  les  ligaments  croisés  et  laissant  seulement,  pour 
conserver  unis  le  tibia  et  le  fémur,  l'appareil  ligamenteux  postérieur. 

En  pressant  au-dessus  de  la  rotule,  on  fait  sourdre  dans  la  cavité 
articulaire  un  flot  de  pus,  ce  qui  indique  qu'on  vient  de  vider  le  cul* 
de-sac  sous-tricipital  distendu.  On  inspecte  minutieusement  les  surfaces 
articulaires.  Toutes  paraissent  saines,  excepté  la  face  cartilagineuse  du 
plateau  tibial  externe,  où  l'on  note  au  niveau  du  bord  tout  externe,  sous 
le  cartilage  en  croissant,  une  surface  rouge,  dépolie,  qui  donne  au 
doigt  une  sensation  rugueuse,  caractéristique  de  la  destruction  du  revê- 
tement cartilagineux  en  ce  point. 

Les  tissus  péri  articulaires  sont  manifestement  épaissis,  œdématiésy 
surtout  si  l'on  compare  la  région  à  celle  du  côté  sain. 

La  synoviale  présente,  dans  la  portion  externe  du  cul-de-sac  sous- 
tricipital,  quelques  petites  pétéchies. 

Il  ne  semble  pas  qu'il  y  ait  d'amyotrophie  notable.  L'amaigrisse- 
ment de  l'animal  tenait  k  la  disparition  complète  du  tissu  graisseux. 

Le  genou  gauche  est  normal;  il  contient  une  petite  quantité  de 
liquide  visqueux,  transparent. 

Les  autres  articulations,  disséquées  l'une  après  l'autre,  sont  trou- 
vées absolument  saines. 

Analyse  hactéinologique,  —  La  culture  du  sang  recueilli  par  la  caro- 
tide ne  donne  pas  de  résultat  positif.  L'animal  présentait  donc  des 
lésions  localisées,  sans  pneumococcémie. 

Le  pus  contenu  dans  le  geaou  et  le  pus  caséeux  des  tumeurs  péri- 
tonéales  sont  également  demeurés  stériles. 

Recherche  de  V agglutination,  —  La  culture  du  pneumocoque  dans  le 
sérum  du  lapin  Y  donne  une  agglutination  macroscopique  maxima 
(cupule  couenneuse).  L'examen  au  microscope  montre  des  amas  pneu- 
mococciques  très  cohérents.  L'intensité  du  phénomène  est  telle  qu'il 
est  encore  apparent  dans  une  dilution  de  sérum  à  une  goutte  par 
50  gouttes  de  bouillon. 
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Obs.  III.  —  Arthrite  de  l'épaule  gauche. 

Lapin  36.  Le  22  avril,  inoculation  intra-përitonéale  de  22  gouttes  de 
culture  en  bouillon  de  pneumocoques  très  virulents,  mais  culture  vieille 
de  22  jours. 

L'animal  survit;  il  est  vacciné.  Le  3  mai,  il  reçoit  dans  la  cavité 
péritonéale  10  gouttes  de  culture,  en  sérum  de  lapin,  de  pneumocoques 
atténués,  culture  vieille  de  48  heures. 

Ces  deux  inoculations  successives  n'ayant  pas  entraîné  la  mort,  on 
peut  tenter  une  inoculation  virulente  et  massive. 

Dans  cette  intention,  le  11  mai,  on  injecte  dans  le  péritoine  5  gout- 
tes de  sang  d'un  lapin  mort  de  septicémie  pneumococciqne,  dose  mor- 
telle en  moins  de  24  heures  pour  un  lapin  témoin  (lapin  50). 

L'animal  ne  meurt  pas;  mais,  le  17  mai,  on  constate  qu'il  présente 
de  l'Impotence  fonctionnelle  du  membre  antérieur  gauche. 

Le  lendemain,  18  mai,  l'impotence  s'accentue,  et  l'épaule  gauche 
apparaît  tuméfiée.  Celte  arthrite  pneumococciqne,  survenue  6  jours 
après  l'injection  virulente  d'épreuve,  est  abandonnée  à  elle-même  ;  elle 
détermine  longtemps  de  l'impotence  fonctionnelle;  puis  les  phénomè- 
nes aigus  s'atténuent  et  la  lésion  passe  à  l'état  chronique. 

Pour  maintenir  l'immunité  du  lapin,  on  lui  fait  à  trois  reprises,  le 
18  mai,  le  3  juin  et  le  22  juin,  une  inoculation  de  culture  de  pneumo- 
.coques  virulents  dans  la  veine  de  l'oreille,  et  on  le  laisse  en  repos  jus- 
qu'au 15  novembre,  époque  &  laquelle,  pour  trois  raisons,  on  le  sacrifie: 
depuis  quelques  jours,  l'animal  plie  l'échine,  marche  péniblement  sous 
le  poids  d'une  volumineuse  tumeur  que  la  palpation  de  l'abdomen 
révèle,  et  dont  l'autopsie  seule  révélera  la  nature  ;  d'autre  part,  il  sera 
intéressant  de  voir  en  quel  état  est  cette  arthrite  qui  parait  en  voie 
de  guérison  spontanée;  enfin,  l'animal  n'ayant  pas  été,  depuis  long- 
temps, réinfecté  par  le  pneumocoque,  le  degré  du  pouvoir  agglutinant 
de  son  sérum  ne  doit  pas  a  priori  être  aussi  élevé  que  lorsqu'il  s'agit 
d'un  animal  dont  la  lésion  est  encore  en  pleine  évolution. 

Effectivement,  le  sérum  prélevé  par  une  saignée  de  la  carotide, 
ensemencé  et  mis  à  l'étuve,  n'a  pas  présenté  la  cupule  pseudo-mem- 
braneuse de  l'agglutination  maxima;  il  est  cependant  demeuré  clair, 
avec  de  petits  grumeaux  en  suspension  dans  le  liquide,  grumeaux  qui 
n'étaient  autres  que  des  amas  de  pneumocoques.  L'examen  microsco- 
pique montrait,  de  plus,  dans  l'intervalle  de  ces  amas,  de  longues 
chaînettes  et  quelques  diplocoques.  En  somme,  le  degré  de  l'aggluti- 
nation s'affaiblissait  en  même  temps  que  la  lésion  qui  en  était  le  foyer 
devenait  plus  ancienne  et  s'éteignait. 

L'autopsie  révélait  la  disposition  de  la  tumeur  abdominale  perçue 
pendant  la  vie  de  l'animal.  Il  s'agissait  d'une  grosse  masse  arrondie, 
lisse,  à  centre  caséeux,  à  contenu  stérile  ;  tumeur  développée  dans  le 
péritoine  après  l'injection  de  pneumocoques  vivants  à  virulence  atté- 
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naée,  et  présentée  ultérieurement  par  nous,  ayec  d'autres  tumeurs  de 
même  nature,  à  la  Société  anatomique.  Elle  adhérait  intimement,  en 
un  point,  à  une  anse  de  l'intestin  grêle,  et  déterminait  à  ce  niveau,  par 
compression,  un  léger  rétrécissement  de  la  lumière  du  conduit. 

On  notait,  d'autre  part,  de  l'épaississement  scléreux  du  péritoine  au 
niveau  de  divers  organes  abdominaux,  du  foie,  de  la  rate,  du  ccecum, 
du  mésentère. 

L'articulation  scapulo-humérale  était  très  déformée,  augmentée  de 
volume,  irréguiière.  La  tête  humérale  était  entourée  d'une  collerette 
de  productions  osseuses  nouvelles;  on  avait  l'impression  que  donnerait 
une  ancienne  fracture  du  col  humerai  qui  se  serait  vicieusement  conso- 
lidée, avec  un  cal  exubérant. 

L'ensemencement  du  sang  de  l'animal,  du  contenu  de  l'articulation 
lésée  et  du  centre  de  la  tumeur  abdominale  a  donné  des  résultats  né- 
gatifs. 

B.  —  Vaccination  par  inoculation  de  cultures  mortes  ou 
.  d'exsudûts  pneumococcigues  stéinlisés . 

Obs.  IV.  —  Arthrite  du  genou;  corps  étranger  articulaire. 
Périarthrite  des  régions  radio-varpiennes. 

Lapin  222,  —  Le  20  octobre  1898,  inoculation  sous-cutanée  de  9  cen- 
timètres cubes  de  culture  de  pneumocoques  en  sérum  de  lapin,  cul* 
ture  morte  par  vieillissement. 

Cette  injection  suffit  à  vacciner  l'animal,  puisque  le  2  novembre  il 
reçoit  impunément  sous  la  peau  une  inoculation  de  2  centimètres  cubes 
de  culture  virulente  de  pneumocoques,  en  sérum  de  lapin.  11  fait  sim- 
plement une  petite  plaque  d'œdème,  qui  laisse  plus  tard  à  sa  suite  un 
très  petit  noyau  d'induration,  du  volume  d'une  noisette. 

Le  30  novembre,nouvelle  inoculation  sous-cutanée  de  2  cent.cubes  1/2 
de  culture,  en  sérum  de  lapin,  de  pneumocoques  virulents. 

Le  24  décembre,  injection  sous  la  peau  de  quelques  gouttes  de  sang 
de  lapin  mort  de  septicémie  pnenmococcique. 

On  répète  cette  inoculation  virulente  le  3  janvier  et  le  12  janvier. 

Le  8  mars,  on  pousse  dans  la  cavité  péritonéale  2  centimètres  cubes 
de  culture  en  sérum  de  lapin  de  pneumocoques  virulents. 

Le  20  avril,  l'animal  commence  à  maigrir;  il  traîne  la  patte  posté- 
rieure droite. 

Les  jours  suivants,  l'amaigrissement  s'accentue  ;  le  3  mai,  on  con- 
state une  arthrite  du  genou  droit,  lequel  est  gros,  déformé,  plus  chaud 
que  les  autres  régions  du  corps.  L'impotence  du  membre  postérieur 
droit  est  presque  complète. 

Le  9  mai,  on  sacrifie  le  lapin.  On  commence  par  recueillir  asepti- 
quement  son  sang,  en  introduisant  pendant  la  vie  un  trocart  dans  la 
carotide,  et  en  recevant  directement  le  sang  dans  des  tubes  stérilisés. 
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L'aspect  'de  ce  sang  dans  les  tubes  rappelle  en  tous  points  celui  des 
pneumoniques  :  il  est  très  couenneux;  la  fibrine  forme,  à  la  partie  sa* 
périeure  du  caillot  contenu  dans  le  tube,  une  calotte  d'an  blanc  jaunâtre 
tout  à  fait  caractéristique.  Ce  sang  du  lapin,  ensemencé  et  mis  à  Tétave, 
s'est  montré  stérile. 

A  VautopsiCf  on  constate  que  l'amaigrissement  porte  surtout  sur  le 
tissu  cellulo-adipeuz,  et  respecte  relativement  les  muscles.  Les  yiscères 
sont  normaux  à  l'œil  nu  ;  la  rate  est  petite  ;  la  vessie  est  à  demi  rem- 
plie. Il  n'y  a  pas  d'hypertropbie  des  ganglions  inguinaux^  ni  des  gan- 
glions de  l'abdomen.  Le  genou  gauche  est  sain. 

Arthrite  du  genou  droit,  —  L'augmentation  de  volume  de  la  région 
articulaire  est  encore  plus  manifeste  après  le  dépouillement  de  la  peau 
qui  la  recouvrait.  Les  os  sont  déformés,  surtout  le  fémur,  qui,  à  son 
extrémité  inférieure,  est  flanqué,  de  chaque  côté,  d'une  saillie  volumi- 
neuse. La  rotule  a  conservé  sa  forme  et  ses  mouvements.  La  flexion  est 
possible,  mais  l'extension  est  très  limitée.  Pas  d'empAtement  périarti- 
culaire;  pas  de  mouvements  de  latéralité. 

A  l'incision,  on  trouve  un  épaisissement  considérable  de  la  capsule. 
La  cavité  articulaire  est  remplie,  non  pas  de  pus,  mais  d'une  sérosité 
visqueuse  et  sanguinolente. 

Le  tibia  est  relativement  sain  ;  le  fémur  est  plus  saillant  qu'à  Pétai 
normal  au  niveau  du  condyle  externe,  et,  du  côté  du  condyle  interne, 
il  est  végétant  et  dénudé,  hypertrophié  et  ulcéré. 

Dans  la  portion  de  la  synoviale  qui  est  en  rapport  avec  le  condyle 
interne,  est  incrusté  on  corps  étranger  qui  n'est  autre  qu'un  fragment 
de  production  osseuse,  détaché  du  condyle  interne  et  recouvert  de  car- 
tilage. Il  a  le  volume  d'un  tout  petit  haricot;  c'est  lui  qui  déterminait, 
à  la  face  interne  de  la  jointure,  cette  saillie  qui  soulevait  la  peau. 

Le  cartilage  qui  revêt  l'extrémité  inférieure  du  fémur  est,  d'autre 
part,  aminci,  et,  même,  à  la  partie  toute  supérieure  de  la  trochlée  fémo- 
rale, il  est  ulcéré. 

Un  ganglion  du  volume  d'un  gros  pois  se  trouve  dans  le  creux  po- 
plité  de  la  jointure  malade. 

Les  muscles  de  la  cuisse  ne  paraissent  pas  plus  atrophiés  d'un  côté 
que  de  l'autre. 

Rien  aux  autres  articulations  des  membres  postérieurs. 

Dans  chacune  des  aisselles,  on  trouve  deux  ganglions  gros  chacun 
comme  une  noisette,  en  rapport  avec  les  lésions  que  nous  allons  main" 
tenant  décrire  aux  pattes. 

Patte  gauche,  —  Tuméfaction  pseudo-fluctuante,  dépourvue  de  revê- 
tement pileux,  de  l'étendue  d'une  pièce  de  deux  francs,  au  niveau  de 
la  paume  de  la  patte.  Une  incision,  pratiquée  profondément,  montre 
qu'immédiatement  au-dessous  de  la  peau,  et  faisant  corps  avec  elle, 
est  un  tissu  lardacé,  épais,  tacheté  de  points  hémorrhagiques,  au  milieu 
duquel  passent  les  tendons  fléchisseurs.  Une  sérosité  sanguinolente 
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s'écoule  à  la  coupe  de  ce  tissu  infiltré;  on  ne  voit  pas  de  pus;  on  ne 
découvre  pas  non  plus  de  lésions  osseuses,  excepté  au  niveau  de  l'ar- 
ticulation du  pouce  avec  son  métacarpien,  laquelle  est  fongueuse  et  en 
grande  partie  détruite. 

Patte  droite.  —  Mêmes  lésions  bue  du  côté  gauche  ;  cependant  l'in- 
ûltralion  y  est  moins  considérable,  et  on  ne  constate  nulle  part  de 
lésions  osseuses. 

Les  articulations  du  coude  sont  normales. 

En  somme,  périartbrite  pseudo-phlegmoneuse  de  la  face  palmaire 
des  pattes,  processus  rappelant  la  périartbrite  blennorrhagique. 

Obs.  V.  —  Arthrite  aiguë  du  poignet. 

Lapin  445,  —  Le  i6  avril,  inoculation  sous  la  peau  de  l'aine  droite 
de  5  centimètres  cubes  de  pus  de  péritonite  expérimentale  du  cobaye, 
pus  stérilisé  par  un  séjour  de  24  heures  à  55<*.  (La  destruction  du  pneu- 
mocoque a  été  vérifiée  avant  Tinjection,  par  l'ensemencement  sur  gélose 
et  en  bouillon.) 

L'animal  survit  et  se  trouve  vacciné. 

Le  26  avril,  il  reçoit  dans  la  cavité  péritonëale  125  gouttes  d'une 
culture  de  pneumocoque  en  bouillon-ascite,  culture  dont  50  gouttes  tuent, 
en  moins  de  15  heures,  un  lapin  témoin. 

L'animai  survit. 

Le  2  mai,  on  remarque  qu'il  tient  sa  patte  gauche  immobile,  et  que, 
de  ce  côté,  le  poignet  demeure  fléchi  sur  l'avant-bras .  Les  mouvements 
de  ce  poignet  gauche  ne  semblent  pas  limités,  ni  douloureux,  mais 
toute  la  région  est  globuleuse,  empâtée,  tuméfiée,  tandis  qu'au  niveau 
du  poignet  droit  on  sent  parfaitement  l'interligne  articulaire  et  les  sail- 
lies normales  des  extrémités  osseuses. 

Le  diagnostic  d'arthrite  aiguë  du  poignet  gauche  s'impose. 

Le  4  mai,  on  sacrifie  l'animal. 

Autopsie.  —  Le  poignet  droit  est  normal.  Les  autres  articulations, 
ouvertes  successivement,  sont  trouvées  absolument  saines. 

Arthrite,  —  Le  poignet  gauche,  dépouillé  de  la  peau  qui  le  recouvre 
(laquelle  présente  quelques  pétéchies  à  sa  face  profonde),  apparaît  tu- 
méfié, globuleux,  doublé  de  volume  comparativement  au  poignet  droit. 
La  tuméfaction  continue  insensiblement,  vers  les  doigts  et  vers  le 
coude,  avec  les  parties  voisines,  ce  qui  donne  à  la  région  un  aspect 
fusiforme.  Cette  tumeur  articulaire  est  vascularisée,  hémorrhagique, 
avec,  à  sa  surface,  des  veines  distendues  courant  dans  le  sens  de  l'axe 
du  membre.  A  l'incision,  les  tissus  périarticulaires  sont  épaissis, 
lardacés,  englobant  les  tendons  extenseurs  et  fléchisseurs  qui  sanglent 
l'articulation.  La  cavité  du  poignet  est  remplie  d'un  pus  caséeux,  sec, 
friable,  difficile  à  écraser  et  à  étaler  entre  deux  lamelles.  Débarrassée 
de  ce  mastic,  la  surface  cartilagineuse  parait  plus  jaunâtre,  moins  hu- 
mide, moins  polie  que  celle  du  poignet  droit. 
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Les  ganglioQS  de  l'aisselle  gauche  et  du  coude  gauche  sont  hjrper- 
trophiés  et  criblés  à  leur  surface  de  points  hémorrhagiques.  Les  gan* 
glions  similaires  du  côté  droit  ne  présentent  pas  cette  altération. 

En  ouvrant  le  péritoine,  on  trouve  les  anses  intestinales  recouvertes 
de  pu&  glaireux,  et,  par  places,  de  fibrine  concrète  et  visqueuse.  Au 
toucher,  le  pus  est  poisseux,  d'ailleurs  peu  abondant,  agglutinant  le 
foie  au  diaphragme  et  à  la  paroi  abdominale,  les  lobes  du  foie  entre 
eux  et  à  l'estomac;  entourant  la  rate,  la  vessie,  etc.  Pas  de  pétéchies. 
Rate  énorme,  mais  relativement  molle  à  la  coupe. 

Thorax  :  plèvre  gauche  absolument  saine;  poumon  gauche  normal. 

Pleurésie  droite.  —  A  droite,  la  plèvre  est  libre  d'adhérences  dans 
toute  sa  région  postérieure,  qui  contient  une  cuillerée  à  soupe  environ 
de  sérosité  à  peine  louche.  La  région  antérieure  et  surtout  la  plèvre 
médiastine  sont  le  siège  d'une  pleurésie  sèche  pseudo-membraneuse. 
Un  exsudât  épais  accole  la  région  antérieure  du  poumon  droit  au 
thorax;  plusieurs  fausses  membranes  font  également  adhérer  la  face 
interne  du  poumon  au  médiastin.  Écartées,  elles  offrent  l'aspect  classique 
de  la  langue  de  chat,  et  même  de  la  tartine  de  beurre. 

Péricardite,  —  On  rencontre,  d'autre  part,  des  exsudats  flbrineux  à 
la  base  du  cœur,  autour  des  gros  vaisseaux  qui  en  émergent,  et  surtout 
en  arrière.  A  ce  niveau,  les  deux  feuillets  du  péricarde  se  sont  accolés  ; 
pas  d'épanchement.  En  somme,  péricardite  aiguë,  sèche.  Pas  d'endo- 
cardite. 

Examen  bactériologique.  —  Le  sang  de  l'animal,  cultivé  en  bouillon, 
sur  gélose  et  en  sérum  de  lapin,  n'a  donné  naissance  à  aucun  dévelop- 
pement microbien. 

Le  pus  de  l'arthrite,  examiné  sur  lamelles,  après  coloration,  a 
montré  des  cadavres  de  pneumocoques.  Ensemencé  en  bouillon  et  en 
sérum  de  lapin,  il  s*est  manifesté  stérile.  Le  pneumocoque,  après  avoir 
déterminé  l'arthrite,  est  mort  très  rapidement. 

Le  pus  péritonéal  n'a  révélé,  au  microscope,  que  des  vestiges  de 
pneumocoques  phagocytés  par  les  leucocytes;  aucun  microbe  n'est 
libre  en  dehors  des  globules  de  pus.  Les  cultures  sont  demeurées 
négatives. 

La  sérosité  pleurale  apparaît  absolument  privée  de  diplocoques,  soit 
par  l'examen  direct,  soit  par  les  cultures.  Le  microscope  n'y  décèle  que 
quelques  rares  leucocytes. 

III 

En  résumé,  dans  les  conditions  expérimentales  sus-dé- 
crites,  on  observe  des  arthrites  qui  présentent  les  caractères 
suivants  : 

Ces  lésions  sont  en  général  mono-articulaires,  frappant 
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surtout  les  grandes  jointures  (genou,  épaule);  quelquefois 
aussi  la  région  radio-carpienne. 

L'impotence  fonctionnelle  d'un  des  membres  les  fait 
découvrir. 

Elles  sont  d'ailleurs  faciles  à  diagnostiquer,  car  elles  dé- 
terminent une  augmentation  de  volume  souvent  très  consi- 
dérable de  la  région  articulaire,  qui  est  tuméfiée,  déformée, 
globuleuse,  surtout  si  on  la  compare  à  l'articulation  homo- 
logue. 

Elles  s'accompagnent  souvent  d'un  certain  degré  d'amai- 
grissement et  de  troubles  digestifs,  anorexie,  diarrhée.  Nos 
animaux  ayant  tous  été  sacrifiés,  nous  ne  pouvons  dire  quel 
eût  été  leur  sort  ultérieur,  si  l'on  avait  laissé  la  lésion  évo- 
luer spontanément;  nous  croyons  toutefois  que  la  guérison 
eût  cependant  fort  bien  pu  survenir  dans  quelques  cas,  car 
en  dehors  de  l'arthrite,  on  ne  notait  pas,  en  général,  de  lé- 
sions viscérales  profondes. 

On  peut  noter  éventuellement  la  coexistence  de  péricar-  . 
dite  et  de  pleurésie  pseudo-membraneuse,  de  tumeurs  péri- 
tonéales  '  et  d'abcès  sous-cutanés. 

L'évolution  de  ces  arthrites  est  en  général  aiguë  ou  sub- 
aiguë, mais  abandonnées  à  elles-mêmes  les  lésions  peuvent 
prendre  progressivement  les  caractères  des  arthrites  chro- 
niques. 

L'aspect  de  l'articulation  diffère  selon  le  mode  d'évolution 
du  processus. 

Dans  les  arthrites  à  marche  aiguë,  la  cavité  articulaire 
contient  soit  un  liquide  visqueux  et  sanguinolent,  soit  du 
pus  mal  lié,  grumeleux,  souvent  concrète  et  d'aspect  caséeux. 

La  synoviale  est  injectée,  souvent  parsemée  de  petits 
foyers  hémorrhagiques;  elle  est  œdématiée  et  d'autant  plus 
épaissie  que  l'examen  est  pratiqué  plus  longtemps  après  le 
début  de  la  lésion. 

Les  surfaces  articulaires  sont,  dans  ces  cas  aigus,  relati- 

1.  Bbzançon  et  Griffon.  Tumeurs  caséeuses  développées  dans  le  péritoine 
des  lapins  au  cours  des  vaccinations  par  les  pneumocoques  vivants  [BulL 
de  la  Soc.  Anat.,  janvier  1898). 
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vement  peu  modifiées  ;  cependant,  on  peut  trouver,  en  cer- 
tains points,  de  l'injection,  delà  rougeur,  du  dépoli, donnant 
au  doigt  une  sensation  rugueuse  et  indiquant  Térosion  et 
l'ulcération  limitée  du  cartilage. 

Lexamen  histologique  permet  de  définir  dune  façon 
plus  précise  les  lésions  de  la  synoviale  et  des  surfaces  arti- 
culaires. 

La  synoviale  est  très  vascularisée  ;  ses  cellules  sont 
tuméfiées,  arrondies  et  très  augmentées  de  nombre. 

A  sa  surface,  dans  un  cas,  dans  le  liquide  albumineux  et 
hémorrhagique,  on  voyait,  à  côté  de  quelques  leucocytes  poly- 
nucléaires, de  très  nombreuses  cellules  volumineuses,  arron- 
dies, à  protoplasma  abondant,  fixant  bien  l'éosine,  à  noyau 
vésiculeux,  ayant  en  un  mot  le  caractère  des  cellules  endo- 
théliales  ou  conjonctives  tuméfiées. 

L'aspect  du  cartilage  est  différent  suivant  les  points  où  a 
porté  la  coupe;  sur  certains  points,  l'aspect  normal  est  peu 
modifié;  en  d'autres,  le  cartilage  est  augmenté  d'épaisseur; 
les  cellules  cartilagineuses  sont  l'objet  d'un  processus  irri- 
tatif  très  marqué;  les  capsules  aplaties  de  la  surface,  qui 
normalement  ne  renferment  qu'une  cellule,  deviennent  glo- 
buleuses et  renferment  4,  5  et  même  jusqu'à  6  noyaux  cellu- 
laires. Les  cellules  des  couches  intermédiaires  et  profondes 
subissent  la  même  multiplication  et  l'on  voit  des  boyaux  très 
longs  et  très  épais,  remplis  de  cellules  disposées  non  plus 
sur  une  seule  file  comme  à  l'état  normal,  mais  groupées  de 
front  sur  plusieurs  épaisseurs. 

La  substance  intermédiaire  est  tantôt  normale  (lapin  36), 
tantôt  elle  subit  la  transformation  fibrillaire  (lapin  Y). 

Sur  aucun  point  du  cartilage  on  ne  trouve  de  leucocytes 
polynucléaires. 

La  moelle  osseuse  sous-jacente,  très  injectée,  très  riche  en 
cellules,  contient  de  très  nombreux  leucocytes  polynucléaires. 

La  région  osseuse  sous-cartilagineuse  est  parfois  sillonnée 
de  néo-vaisseaux. 

Dans  les  arthrites  à  évolution  subaiguë  et  chroniquCy  les 
lésions  sont  bien  plus  considérables. 
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L'épanchement  intra-articulaire  est  alors  en  général 
résorbé. 

La  capsule  a  acquis  une  épaisseur  considérable  ;  elle  est 
d'aspect  fibreux,  lardacé;  elle  fait  corps  avec  le  tissu  voisin; 
elle  crie  sous  le  scalpel  et  peut  être  incrustée  de  productions 
fibro>cartilagineuses  qui  donnent  l'impression  de  corps 
étrangers  articulaires. 

Les  extrémités  osseuses  sont  déformées,  hypertrophiées, 
flanquées  sur  leurs  parties  latérales  d'ostéophytes,  d'ecchon- 
droses  et  de  saillies  fibreuses  ;  dépolies  et  même  ulcérées 
sur  les  surfaces  de  frottements. 

Au  point  de  vue  microscopique ^  l'examen  des  prépara- 
tions de  l'arthrite  du  lapin  67,  que  nous  prenons  pour 
exemple,  nous  fournit  les  détails  suivants  :  l'extrémité 
fémorale  présente  sur  ses  parties  latérales  un  épaississement 
considérable  du  tissu  cartilagineux;  en  d'autres  points,  le 
tissu  cartilagineux  a  presque  entièrement  disparu  et  est 
remplacé  par  une  très  mince  couche  de  tissu  conjonctif 
appliquée  directement  à  la  surface  des  dernières  travées 
osseuses,  et  en  rapport  ainsi  avec  la  cavité  articulaire. 

Au  niveau  de  la  saillie  ecchondrale,  on  trouve,  à  la  sur- 
face, du  côté  de  l'articulation^  une  épaisse  couche  de  tissu 
fibreux  absolument  dépourvue  de  cellules  cartilagineuses. 
Celles-ci  sont  exclusivement  accumulées,  en  très  grande 
quantité,  à  la  partie  profonde,  au  voisinage  de  l'os.  Elles  ont 
perdu  toute  disposition  régulière,  sont  réparties  sans  ordre 
et  présentent  un  processus  d'irritation  traduit  par  l'augmen- 
tation du  nombre  des  noyaux  contenus  dans  les  capsules. 
La  substance  cartilagineuse  fondamentale  a  disparu  et  est 
presque  partout  remplacée  par  du  tissu  fibreux. 

La  partie  fibreuse  de  la  saillie  se  continue  directement 
avec  le  tissu  fibreux  du  voisinage  qui,  vers  le  centre  de  l'ar- 
ticulation, s'est  substitué  complètement  au  tissu  cartilagi- 
neux. Ce  tissu  fibreux  repose  donc  par  sa  face  profonde  sur 
les  travées  osseuses.  Il  est  richement  vascularisé. 

L'os  sous-jacent  est  le  siège  de  modifications  importan- 
tes :  les  travées  sont  extrêmement  épaissies  et  il  y  a,  sur 
certains  points,  des  lésions  d'ostéite  hypertrophiante. 
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Une  coupe  pratiquée  au  niveau  d'une  autre  saillie  montre 
les  mêmes  lésions,  encore  plus  accentuées.  Toute  la  surface 
est  formée  de  tissu  fibreux  qui  adhère  intimement  au  tissu 
périarticulaire.  Dans  ce  tissu  fibreux  on  trouve,  en  quantité 
considérable  sur  certains  points,  et  particulièrement  à  la 
profondeur,  des  boyaux  très  étendus  qui  ont  encore  conservé 
en  général  l'aspect  des  boyaux  cartilagineux  normaux,  mais 
qui  contiennent  plusieurs  files  de  cellules  juxtaposées.  Ces 
cellules  ont,  pour  la  plupart,  perdu  leur  aspect  arrondi,  et 
tendent  de  plus  en  plus  à  se  transformer  en  cellules  plates, 
semblables  aux  cellules  du  tissu  conjonctif. 

IV 

La  localisation  pneumococcique  n'a  pas  toujours  son 
siège  dans  l'articulation  même  de  la  région  atteinte.  Comme 
en  clinique  humaine,  le  processus  peut  être  périarticulaire; 
il  peut  toucher  les  tissus,  les  gaines  tendineuses  qui  entou- 
rent les  jointures  comme  le  poignet,  et  l'un  de  nos  lapins 
(n®  222)  a  présenté  un  bel  exemple  de  cette  variété  de  lésion, 
qui  rappelle  l'œdème  pseudo-phlegmoneux  de  certaines  péri- 
arthrites  blennorrhagiques. 

La  face  palmaire  de  chaque  région  radio-carpienne  est 
soulevée  par  un  tissu  épais,  lardacé,  que  traversent  les  ten- 
dons des  muscles  fléchisseurs. 

Ali  microscope,  tout  ce  tissu  est  le  siège  d'une  vive 
inflammation.  Les  cellules  conjonctives  y  sont  tuméfiées  et 
le  tissu  intercellulaire  est  en  certains  points  tellement  œdé- 
matié  qu'on  voit  les  prolongements  des  cellules  comme  dans 
le  tissu  muqueux.  Le  noyau  de  ces  cellules  est  très  tuméfié. 

On  voit,  de  plus,  de  nombreux  éléments  arrondis  et  enfin 
de  très  nombreux  leucocytes  polynucléaires.  La  région  est 
sillonnée  de  capillaires  néoformés,  remplis  eux-mêmes  de 
polynucléaires.  Les  artères  sont  atteintes  d'endopériartérite. 

Sur  certains  points,  les  polynucléaires  sont  confluents, 
mélangés  presque  unité  à  unité  avec  les  cellules  conjonc- 
tives tuméfiées  ;  ce  sont  des  lésions  phlegmoneuses  aiguës, 
qui  ne  sont  pas  encore  arrivées  au  stade  de  suppuration. 

Dans  ce  tissu  on  trouve  englobées  des  masses  de  tissu 
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fibreux  qui  représentent  la  coupe  des  tendons  fléchisseurs. 


Enfin  nous  avons  noté,  à  plusieurs  reprises,  une  réaction 
ganglionnaire  tributaire  de  la  lésion  ostéo-articulaire  pneu- 
mococcique.  Chez  le  lapin  222,  en  particulier,  les  ganglions 
lymphatiques  étaient  volumineux,  et  Texamen  histologique 
y  a  montré  les  lésions  suivantes  : 

Le  ganglion  n'est  pas  le  siège  de  suppuration. 

Substance  corticale  :  intégrité  de  la  nappe  réticulée 
diffuse  et  des  follicules.  Ceux-ci  présentent  môme  un  déve- 
loppement considérable  et  sont  en  pleine  activité.  Il  en  est 
de  même  des  cordons  médullaires. 

Par  contre,  les  voies  lymphatiques  intra-ganglionnaires 
sont  profondément  modifiées  Dans  les  tissus  sous-capsu- 
laires  et  dans  le  système  caverneux,  les  cellules  conjonctives 
sont  extrêmement  tuméfiées,  d'aspect  globuleux.  Un  grand 
nombre  de  ces  cellules  sont  desquamées  et  encombrent  le 
cours  de  la  lymphe.  On  trouve,  en  plus,  des  leucocytes 
mononucléaires  et  de  très  nombreux  polynucléaires, 

VI 

Un  fait  qui  nous  a  frappés,  parce  qu'il  est  en  désaccord 
avec  ce  que  l'on  observe  chez  l'homme,  c'est  V absence  d'atro- 
phie musculaire  au  voisinage  des  articulations  malades. 

Dans  plusieurs  de  nos  observations,  ce  caractère  négatif 
est  noté. 

VII 

Vétude  bactériologique  y  faite  complètement,  à  propos  de 
chaque  lapin,  au  triple  point  de  vue  de  la  présence  du  pneu- 
mocoque dans  le  sang  de  la  lésion  locale,  dans  la  circulation 
générale,  et  delà  recherche  de  la  propriété  agglutinante  dans 
le  sérum  de  l'animal,  a  donné  des  résultats  intéressants. 

L'examen,  après  coloration,  du  contenu  de  la  cavité  arti- 
culaire a  montré  parfois,  au  milieu  des  leucocytes  en  dégé- 
nérescence granulo-graisseuse,  des  diplocoques  mal  colorés, 
ne  gardant  que  peu  ou  pas  leur  teinte  après  la  réaction  de 
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Gram,  ne  poussant  pas  sur  les  milieux  de  culture,  même  sur 
ce  milieu  si  favorable  que  constitue  le  sérum  de  lapin  ;  en 
somme,  cadavres  de  microbes  ayant  subi,  comme  les  élé- 
ments cellulaires,  le  processus  de  nécrose.  On  se  trouve  là 
en  présence  de  cette  particularité  si  commune  dans  Tinfec- 
tion  expérimentale  du  lapin,  streptococcique  comme  pneu- 
mococcique,  où  Ton  voit  rapidement  les  abcès  sous-cutanés^ 
les  pleurésies,  les  péricardites,  présenter  un  pus  qui  demeure 
stérile  lors  des  ensemencements. 

Le  sang  de  la  circulation  générale,  prélevé  pendant  la 
vie  au  niveau  de  la  carotide,  ou  bien,  à  Tautopsie,  dans  la 
cavité  cardiaque,  s'est  toujours  montré  également  dépourvu 
de  pneumocoques. 

Par  la  saignée  de  la  carotide  on  peut  se  procurer  asepti- 
quement  une  assez  grande  quantité  de  liquide  sanguin,  et, 
après  coagulation  et  rétraction  du  caillot,  une  dose  suflisante 
de  sérum  pour  Tétude  de  l'agglutination.  Le  plus  souvent, 
ce  sérum  s*est  montré  doué  d'un  pouvoir  agglutinatif  in- 
tense, tel,  que  le  milieu  restait  clair  et  que  tous  les  pneu- 
mocoques étaient  comme  précipités  au  fond  du  tube  en  une 
fausse  membrane  cupuliforme;  parfois,  le  coagulum  était 
formé  de  fragments  multiples;  d'autres  fois  enfin,  le  sérum 
ne  présentait  plus  que  des  traces  de  pouvoir  agglutinant;  la 
lésion  était  déjà  ancienne,  et  la  propriété,  relativement  éphé- 
mère, avait  presque  entièrement  disparu. 

VIII 

En  résumé,  nous  voyons  par  ces  expériences  :  1®  qu'un 
microbe,  atténué  dans  sa  virulence,  se  localise  volontiers  sur 
les  séreuses  articulaires  ;  2^  que,  même  s'il  s'agit  d'un  mi- 
crobe virulent,  la  localisation  se  fait  encore  sur  les  séreuses 
articulaires,  si  l'organisme  de  Tanimal  a  été  préalablement 
rendu  relativement  réfractaire. 

Tous  ces  faits  confirment  d'une  part  cette  loi  de  patho- 
logie générale,  que  les  microbes  atténués  dans  leur  viru- 
lence, lorsqu'ils  infectent  l'organisme,  se  localisent  volon- 
tiers sur  les  diverses  séreuses,  et  spécialement  sur  les  sé- 
reuses articulaires  ;  et  s'accordent,  d'autre  part,  avec  ce  fait 
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d'observation  clinique  que  les  déterminations  articulaires  des 
maladies  infectieuses  s'observent  surtout  à  la  période  de 
convalescence. 

La  fréquence  de  localisations  articulaires  dans  les  infec- 
tions atténuées  est  un  fait  aujourd'hui  avéré  au  point  de  vue 
expérimental;  il  nous  suffira  de  rappeler  ce  qui  se  passe  dans 
Finfection  staphylococcique  expérimentale  du  lapin,  dans 
laquelle,  selon  le  degré  de  virulence  du  microbe,  on  observe 
la  septicémie,  Tinfection  purulente  et  enfin  des  lésions 
localisées  aux  seules  articulations.  Au  point  de  vue  clinique, 
la  bénignité  relative  d'une  infection,  qui  se  manifeste  sous 
la  forme  de  pseudo-rhumatisme,  n'est  plus  à  démontrer. 

D'un  autre  côté,  ce  fait  de  l'apparition  des  arthrites  chez 
les  animaux  vaccinés,  incomplètement  immunisés^  cadre 
bien  avec  les  données  de  la  clinique  qui  nous  montrent  que 
les  arthrites  en  général,  et  en  particulier  les  arthrites  à  pneu- 
mocoque, surviennent  presque  toujours  à  la  période  de 
convalescence,  alors  que  l'immunité  est  en  train  de  s'établir, 
comme  le  prouve  l'étude  des  propriétés  vaccinales  du  sérum 
à  cette  période. 

L'état  relativement  réfractaire  met  donc  les  animaux, 
vis-à-vis  d'un  virus  fort,  dans  les  mêmes  conditions  de  ré- 
ceptivité que  les  animaux  sensibles  vis-à  vis  des  virus  atté- 
nués. Dans  les  deux  cas,  la  lutte  est  à  peu  près  égale  et  les 
résultats  sont  superposables. 

On  entrevoit  ici  (et  l'on  peut  mesurer  l'importance  rela- 
tive de  ces  deux  facteurs)  l'état  d'immunité  et  la  virulence 
microbienne,  éléments  complexes  dont  les  phénomènes  cli- 
niques ne  sont  que  l'expression  et  dont  l'importance  respec- 
tive est  si  difficile  à  déterminer. 

Ainsi,  il  a  suffi  d'apporter  au  terrain  une  modification 
humorale,  de  lui  conférer  une  immunité  partielle,  mais  suf- 
fisante, pour  que  le  même  virus  mortel  pour  les  animaux 
neufs  témoins,  devienne  un  simple  agent  de  lésions  locali- 
sées, atténuées,  articulaires.  C'est  là,  une  fois  de  plus,  la 
démonstration  de  la  part  prépondérante  qui,  en  matière  de 
pathologie  infectieuse,  semble  appartenir  au  terrain,  dans 
le  déterminisme  des  phénomènes  morbides. 
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LA  LEUCOCYTOSE  ET    L'ÉQUILIBRE  LEUCOCYTAIRE 
DANS  LA   PNEUMONIE   FRANCHE 

Par  M.  Manrloe  LOBPBR, 

lotarna  des  hôpitaux. 


L'étude  de  la  leucocytose  absolue  au  cours  des  maladies 
infectieuses  a  fait  place  depuis  quelques  années  à  Tétude  de 
l'équilibre  leucocytaire  *.  On  s'efforce  d*établir  dorénavant, 
pour  une  infection  donnée,  non  plus  seulement  le  taux  leu- 
cocytaire total,  mais  la  formule  hémoleucocytaire*. 

Les  différents  types  d'éléments  blancs,  encore  incomplè- 
tement connus  au  point  de  vue  histologique,  ne  présentent 
pas  seulement  des  formes,  des  dimensions,  des  affinités 
colorantes  propres,  ils  sont  encore  doués  de  propriétés  chi- 
miotactiques  et  peut-être  de  sécrétions  distinctes.  A  côté  du 
leucocyte  cellule,  il  y  a  les  organismes  leucocytaires  dont  la 
proportion  augmente  ou  diminue  dans  le  courant  sanguin 
suivant  l'excitation  ou  la  paralysie  de  tel  ou  tel  élément 
mère  de  l'appareil  hématopoiétique,  mononucléaires  des  fol- 
licules ou  polynucléaires  de  la  moelle  osseuse. 

Il  semble  donc  que  les  maladies  infectieuses  puissent 
être  classées  d'après  la  prédominance  de  telle  ou  telle  classe 
d'éléments.  Les  unes  agiront  plus  spécialement  sur  les 
ganglions  et  la  rate  :  telles  la  coqueluche  '  et  la  malaria  ^^ 

i.  Lerbdde  et  LoEPER.  Équilibre  leucocytaire  (Presse  médicale,  mars  1899). 

2.  CfiANTEMESsE  ct  Rey.  Prcsse  médicale^  juillet  1899;  —  Société  de  biologie, 
février  1809;  —  Thèse  de  Paris,  1899. 

3.  Meunier.  La  leucocytose  dans  la  coqueluche  (Société  de  biologie,  18%). 

4.  Vixcext.  La  leucocytose  dans  la  malaria  (Annales  de  VInstitut  Pasteur^ 
1898). 
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et  se  caractériseront  par  une  lymphocytose  ou  une  mononu- 
cléose marquée;  d'autres  exciteront,  et  c'est  le  plus  grand 
nombre,  la  moelle  osseuse  :  le  taux  des  polynucléaires 
s'élèvera  plus  ou  moins  suivant  que  l'infection  évoluera  à 
l'état  suraigu,  aigu  ou  subaigu.  Parfois,  lorsque  l'intoxica- 
tion est  dominante,  c'est  le  cas  de  la  fièvre  typhoïde. 

La  pneumonie  rentre  dans  les  infections  du  deuxième 
groupe  qui  compte  déjà  l'érysipèle  *,  la  grippe  ^  les  pyohé- 
mies^,  le  rhumatisme  articulaire  aigu.  Elle  peut,  ce  nous 
semble,  servir  de  type,  car  elle  est  une  affection  cyclique, 
une  affection  de  courte  durée  en  général,  ce  qui  facilite 
singulièrement  l'étude  des  altérations  sanguines  et  du  pro- 
cessus de  réparation  qui  les  suit.  C'est  de  plus  une  affection 
assez  bien  connue  au  point  de  vue  de  l'élimination  urinaire, 
et  il  est  intéressant  de  suivre  le  parallélisme  existant  entre 
les  variations  qualitatives  et  quantitatives  des  urines,  d'une 
part,  et  les  variations  quantitatives  et  qualitatives  des  leu- 
cocytes, de  l'autre. 

Dans  son  Traité  du  sang,  le  professeur  Hayem*  signale 
comme  constante  la  leucocytose  dans  la  pneumonie  franche, 
Laehr  publie  en  1893  un  travail  important  sur  le  même 
sujet.  Signalons  encore  Pick%  Von  Limbeck*,  Rieder'. 
Enfin  Stiénon%  dans  une  monographie  sur  laquelle  nous 
aurons  l'occasion  de  revenir,  s'attache  surtout  à  l'étude  des 
variations  qualitatives.  A  ce  point  de  vue  le  travail  de  Stiénon 
marque  une  étape  dans  Thistoire  de  la  leucocytose  infec- 
tieuse ;  le  premier  en  effet,  il  fixe  la  courbe  hémoleucocytaire 
d'une  infection  aiguë. 

Nous  avons  recherché  surtout  dans  notre  étude  les  déduc- 
tions diagnostiques  et  pronostiques  que  l'on  pouvait  tirer  de 
l'étude  de  la  leucocytose  pneumonique;  nous  insisterons 
plus  particulièrement  sur  les  modifications  sanguines  qui 

1.  Chantembsse  et  Rey.  Loco  citalo. 

2.  Stiénon.  La  leucocytose  dans  les  maladies  infectieuses  (Bruxelles,  1896). 

3.  Stiénon.  Loco  citato, 

4.  Hayem.  Le  sang  (Paris,  1889). 

5.  PiCK.  Untersuchung  v.  Leucocytose  (Berlin,  1890). 

6.  VoN  LiMBECK.  lena,  1892. 

7.  RiBDBR.  Beitrâge  zur  Renntniss  y.  Leucocytose  (Leipzig,  1892). 

8.  Stiénon.  La  leucocytose  dans  la  pneumonie  (Bruxelles,  1895) 
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précèdent  y  accompagnent  ou  suivent  la  défervescence  et  la 
crise. 

Ledcocytose  absolue.  —  Nous  ne  reviendrons  pas  ici  sur 
les  causes  d'erreur  auxquelles  on  se  heurte  dans  la  numé- 
ration des  leucocytes. 

Stiénon  y  a  déjà  longuement  insisté,  Rey  y  revient  dans 
sa  thèse.  La  plupart  portent  surtout  leur  action  sur  la  quan- 
tité absolue,  non  sur  la  quantité  relative  des  globules  blancs, 
exception  faite  pour  la  grossesse  et  la  digestion  qui  sont 
surtout  des  polynucléoses.  De  ces  causes  d'erreur,  les  unes 
sont  difficilement  évitables,  mais  fort  heureusement  peu  im- 
portantes et,  partant,  négligeables  dans  la  pratique;  les 
autres,  et  ce  sont  surtout  les  conditions  physiologiques,  ali- 
mentation ou  jeûne,  sont  faciles  à  éviter.  Nous  nous  en  som- 
mes gardés  dans  nos  examens. 

Nous  grouperons  comme  suit  les  21  cas  de  pneumonie 
que  nous  avons  observés  dans  le  service  de  notre  maître  le 
D'  Brault  : 

9  évoluèrent  normalement,  la  résolution  fut  rapide  ; 

3  évoluèrent  lentement,  la  résolution  fut  traînante; 

5  se  terminèrent  par  la  mort; 

2  évoluèrent  avec  complications  ; 

1  fut  partiellement  examinée,  le  malade  étant  mort  quel- 
ques heures  après  son  entrée  à  l'hôpital  ; 

1  pneumonie  survenue  dans  le  cours  d'une  dothiénen- 
térie. 

Nous  considérerons  dans  ces  différents  cas  : 

La  leucocytose  au  stade  de  frisson  ; 

—  pendant  révolution  de  la  pneumonie  ; 

—  à  la  défervescence  ; 

—  au  moment  de  la  mort. 

^^  A  la  période  de  frisson.  —  Dans  deux  cas  de  pneu 
monie,  dont  Tune  contractée  dans  notre  service,  nous  avons 
pu  examiner  le  sang  tandis  que  nos  malades  frissonnaient 
encore  et  claquaient  des  dents.  Le  nombre  total  des  leuco- 
cytes s'est  élevé  à  24000  et  18000  d'emblée. 

Nous  ignorons  le  taux  leucocytaire  antérieur  :  l'un  de 
nos  malades  était  en  traitement  d'une  colique  néphrétique  ; 
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l'autre  ne  présentait  aucune  affection  récente.  II  y  a  donc 
tout  lieu  de  croire  que  le  taux  leucocytaire  antérieur  était 
voisin  de  la  normale. 

Sans  vouloir  généraliser  ces  faits,  nous  ferons  simple- 
ment remarquer  que  le  taux  leucocytaire  s'est  élevé  dans 
nos  deux  cas  dès  que  Tinfection  s'est  manifestée  par  son 
premier  signe  clinique,  le  frisson.  Limbeck  et  Rieder, 
Lowett  Morse  *  avaient  déjà  constaté  le  fait  et  nié  Thypo* 
leucocytose  initiale  d'Ëverard  et  Demoor  ^  et  la  leucolyse 
de  Lowit'. 

Et  pourtant  il  semble  que  l'expérimentation  vienne  con- 
tredire la  clinique.  L'injection  sous-cutanée  de  cultures  ou 
de  toxines  pneumoniques  chez  un  animal  abaisse  en  effet  le 
taux  leucocytaire  :  mais  si  cet  abaissement  est  immédiat,  il 
est  aussi  momentané,  et  la  courbe  se  relève  rapidement. 
Peut-être  doit-on  admettre  avec  Werigo  *  que  le  stade  d'hypo- 
leucocytose  existe,  mais  passe  inaperçu,  et  qu'il  précède 
le  frisson;  que  les  leucocytes  du  sang  se  précipitent  tout 
d'abord  en  vertu  de  leur  pouvoir  chimiotactique  sur  le  lieu 
de  l'infection,  en  attendant  que  les  organes  hématopoié- 
tiques,  à  leur  tour  excités,  envoient  le  renfort  leucocytaire 
nécessaire. 

L'hyperleucocytose  dans  cette  hypothèse  traduirait, 
comme  le  frisson,  la  réaction  générale  de  l'organisme  et 
l'excitation  générale  de  ses  appareils  de  défense. 

2®  Pendant  révolution  de  l'affection.  —  Stiénon  donne  le 
chiffre  de  24000  à  26000  leucocytes  dans  le  cours  de  la  pneu- 
monie. Dans  une  observation  parue  dernièrement,  Chauf- 
fard ^  en  a  rencontré  jusqu'à  40000.  Nos  chiffres  sont  un  peu 
inférieurs  ;  nous  avons  trouvé  18  à  30  en  moyenne. 

Cette  hyperleucocytose  considérable  est  de  règle,  mais  il 
fautdistinguerla  pneumonie  des  vieillards  et  celle  des  adultes. 
Chez  les  premiers  la  leucocytose  semble  paresseuse,  12  à  15 
environ.  Il  est  vrai  que  chez  le  vieillard  la  pneumonie  se  ter- 

1.  Lowett  Morse.  Boston  médical  Journal^  1895. 

2.  EvBRARD  et  Demoor.  Annales  de  VInsiitut  Pasteur,  1893. 

3.  LowiT.  Untersuch.  u.  Phys.  u.  Path.  d.  Blut  (léna,  1892). 

4.  Wbrioo.  Annales  de  VInstitut  Pasteur,  1892. 

5.  Chauffard.  Presse  médicale^  1899. 
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mine  le  plua  souvent  par  la  mort,  et  Ton  peut  se  demander 
si  cette  leucocytose  moyenne  ne  tient  pas  plutôt  à  la  gravité 
de  la  maladie  qu'à  Tâge  du  malade.  Nous  reviendrons  plus 
loin  sur  ce  fait  en  étudiant  les  cas  mortels. 

Les  variations  de  la  leucocytose  au  cours  de  TafTection 
sont  assez  considérables.  Le  matin  on  note  presque  constam- 
ment des  difTérences  de  1000  à  2000  leucocytes.  Ce  fait  est 
moins  en  rapport  avec  la  température  qu'avec  Tétat  de  fatigue 

ou  de  repos  de  Tor- 
ganisme.  Dautre 
p  rt  ces  variations 
portent  sur  la  leuco- 
cytose quotidienne. 
Sans  raison  appa- 
rente la  leucocytose 
peut  s'abaisser  d'un 
jour  à  l'autre  d*UDe 
quantité  apprécia- 
ble, mais  d'une  ma- 
nière générale  elle 
est  toujours  plus 
élevée  au  premier 
jour.  Le  taux  s'a- 
baisse ensuite  pour 
atteindre  un  nou* 
veau  maximum  au  voisinage  de  la  défervescence. 

3**  Leucocytose  terminale,  —  Nous  distinguerons  quatre 
cas  :  évolution  normale  et  résolution  rapide,  —  résolution 
lente,  —  cas  compliqués,  —  cas  mortels. 

a)  Résolution  rapide.  —  Nous  avons,  dans  la  plupart  des 
cas,  examiné  les  malades  la  veille,  le  jour  et  le  lendemain  de 
la  défervescence,  pensant  qu'à  cette  période  de  la  maladie 
les  modifications  sanguines  devaient  être  intéressantes. 

La  veille  de  la  chute  fébrile  le  nombre  des  leucocytes  s'est 
élevé  de  6000,  2000,  17  000,  4000,  7000.  11  s'est  presque  ré- 
gulièrement abaissé  le  jour  môme  de  la  défervescence  et  est 
redevenu  très  voisin  de  la  normale  le  lendemain  ;  Chauffard, 
dans  l'observation  déjà  citée,  établit  un  tracé  analogue. 
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FiG.  1.  —  Pneumonie.  Résolution  rapide. 
B.  Basophiles.  —  E.  Eosinophiles. 
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Il  est  donc  manifeste  qu'il  se  produit  à  cetle  période 
de  la  maladie  une  sorte  de  décharge  leucocytaire  qui  peut 
dans  une  certaine  mesure  servir  au  pronostic.  Elle  est  un 
des  pliénomènes  critiques  de  la  pneumonie  (observations  1, 
3,  6,  tracé  n"  1). 

b)  Résolution  lente.  —  Ici  les  phénomènes  observés  sont 
très  variables.  La  crise  leucocytaire  n'a  pas  lieu,  elle  est 


Fig,  2.  —  Pneumonie.  Résolution  lente. 

D.  Basopbilei.  —  B.  Eo3iaa|ihilos. 

ébauchée,  fraclionnée.    Elle   se   fait  par  petites  décharges 
successives  et  irrégulières  (obs.  10,  H,  12,  tracé  n"  2). 

c)  Pneumonies  compliquées.  —  La  complication  peut 
survenir  dans  le  cours,  le  déclin,  la  convalescence. 

Dans  les  deux  premiers  cas  (otites,  cas  personnels),  la 
ieucocytose  subit  peu  de  modirications,  mais  elle  se  main- 
tient pendant  toute  la  durée  de  l'allection  nouvelle. 

Dans  le  second,  l'élévation  du  taux  leucocytaire  indique 
nettement  l'imminence  ou  l'existenci!  de  la  complication. 

Nous  n'insistons  pas  sur  i'inipoitance  de  ces  Jcucocytoses 
prolongées  ou  récidivantes. 

d)  Cas  mortels.  — Il  nous  semble  que  dans  les  cas  que  nous 
avons  examinés  la  leucocylose  ait  été  moins  élevée.  Deux 
d'entre  nos  malades  étaient  des  vieillards,  le  chiffre  ne  fut 
pas  supérieure  12000,  il  ne  s'abaissa  que  peu  au  voisinage 
4e  la  mort.  Un  autre  malade  était  un  alcoolique  de  32  ans, 
décédé  à  20  000  et  25  000  leucocytes. 
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Nous  ne  croyons  donc  pas  pouvoir  tirer  de  déductions 
pronostiques  quoad  viiam  de  l'étude  de  la  leucocytose  quan- 
titative, d'autant  qu'un  de  nos  malades  parfaitement  guéri 
ne  dépassa  le  chiflFre  de  i  0  000  que  la  veille  de  sa  déferves- 

cence. 

Rapports  de  la  leucocytose  absolue  avec  les  signes  cliniques 
de  la  pneumonie .  —  La  chute  de  la  température,  la  réappa- 
rition des  chlorures, 
l'augmentation  de  la 
quantité  des  urines, 
caractérisent  la  crise 
pneumonique.Onpeut 
y  joindre,  avons-nous 
dit,  la  crise  leucocy- 
taire. 

Il  existe  entre  ces 
quatre  phénomènes  un 
parallélisme  presque 
complet. 

A  la  chute  brusque 
delà  température,  à  la 
réapparition  précoce 
des  chlorures,  à  l'augmentation  rapide  de  la  quantité  des 
urines  correspond  une  élévation  et  une  chute  brusque  de  la 
leucocytose. 

A  la  défervescence  en  lysis,  à  l'apparition  tardive  des 
chlorures,  à  l'augmentation  graduelle  et  lente  de  la  quantité 
des  urines  correspond  Télévation  moindre  et  la  crise  leuco^ 
cytaire  fractionnée. 

Aussi  pourrait-on  voir  entre  la  leucocytose  critique  et  un 
quelconque  des  autres  symptômes  de  môme  ordre  une  rela- 
tion de  cause  à  effet,  alors  qu'il  n'existe  entre  eux  qu'un 
parallélisme  de  plusieurs  effets  subordonnés  à  la  même 
cause  :  la  terminaison  de  l'infection  (tracé  n®  3) . 

C'est,  un  peu  étendue,  la  conception  d'Everard  et  De- 
moor  : 

«  La  leucocytose  annonce,  au  même  titre  que  l'abaisse- 
ment de  la  température,  la  fin  prochaine  de  l'état  morbide.  » 


Fio.  3.  —  Rapports  de  la  leucocytose 
et  de  rélimination  urinaire. 
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Il  n'en  est  pas  de  même  à  notre  avis  de  la  peptonurie  et 
de  l'élimination  d'acide  urique  (tracé  n®  1). 

La  première  est  en  rapport  direct  avec  la  résolution  de 
Texsudat.  Elle  apparaît  du  B""  au  8®  jour  de  l'affection.  Elle 
est  fonction  du  processus  anatomîque  local.  Nous  n'avons 
point  recherché  la  nucléine  dans  les  urines  de  nos  malades. 

L'apparition  de  cette  substance  est  sans  doute  réglée  par 
la  résorption  des  leucocytes  de  l'exsudat  et  des  leucocytes 
circulants,  résorption  continue  au  cours  de  la  maladie. 

L'élimination  d'acide  urique  est,  comme  l'a  vu  Kossel, 
augmentée  dans  les  affections  à  leucocytose  accentuée.  Elle 
est  dans  la  pneumonie  parallèle  à  la  leucocytose  et,  comme 
le  montre  notre  tracé,  les  deux  courbes  sont  superposables. 

Elle  augmente  avec  la  leucocytose,  se  maintient  et  di- 
minue avec  elle.  Entre  ces  deux  phénomènes  il  existe 
certainement  une  relation  de  cause  à  effet. 

Equilibre  leucocytaire.  — Bien  qu'elle  soit  par  elle-même 
insuffisante,  cette  étude  est  la  plus  importante.  Elle  permet 
des  déductions  pronostiques  intéressantes. 

Nous  ne  reviendrons  pas  sur  une  définition  fastidieuse 
aujourd'hui  des  éléments  du  sang  uniformément  admis  par 
tous  les  auteurs.' La  classification  en  polynucléaires  la  plu- 
part neutrophiles,  mononucléaires  et  lymphocytes,  éosino- 
philes  est,  bien  que  toute  d'attente,  la  seule  possible  à  cette 
heure. 

Outre  qu'un  grand  nombre  do  formes  sont  incomplète- 
ment connues,  les  hématologistes  discutent  encore  sur  l'o- 
rigine des  divers  éléments  leucocytaires  classiques  en  même 
temps  que  sur  la  transformation  possible  des  uns  dans  les 
autres. 

Lorsque  sera  démontrée  Torigine  distincte  des  différents 
leucocytes,  l'existence  de  foyers  de  production  différents, 
follicules  d'une  part,  moelle  osseuse  de  l'autre,  l'autonomie 
de  chaque  élément  leucocytaire  et  l'impossibilité  pour  lui  de 
se  transformer  en  son  voisin  en  dehors  du  foyer  d'origine, 
alors  il  sera  possible  de  tenter  une  classification  étiologique 
et  véritablement  scientifique,  permettant  d'indiquer  d'em- 
blée par  la  prédominance  de  telle  ou  telle  variété  quelle 
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partie  de  l'appareil  hématopoiétique  réagit  dans  une  infec- 
tion. 

La  polynucléose  est  de  règle  absolue  dans  la  pneumonie 
franche  aiguë»  mais  le  taux  des  polynucléaires  est  variable 
avec  révolution  de  Taffection,  sa  gravité,  Tàge  des  individus, 
-tous  phénomènes  qui  le  modifient  en  plus  ou  en  moins. 

Nous  serons  brefs  sur  les  modifications  produites  par 
l'âge  des  individus  atteints.  Il  en  est  de  la  pneumonie  comme 
des  autres  infections.  Elle  élève  la  polynucléose  d'un  chiffre 
sensiblement  égal  chez  les  enfants  et  chez  les  vieillards,  mais 
la  polynucléose  absolue  n'en  est  pas  moins  inférieure  chez 
les  premiers  (55  à  60  p.  100  au  lieu  de  40)  et  supérieure  chez 
les  seconds  (88  à  90  au  lieu  de  70),  à  celui  des  adultes. 

Ces  réserves  faites,  nous  considérerons  les  cas  guéris  et 
les  cas  mortels. 

1°  Cas  guéris.  —  Nous  donnerons,  comme  chiffre  moyen 
85  p.  100,  Stiénon  donne  87. 

Cette  polynucléose  apparaît  avec  le  frisson,  elle  se  main- 
tient élevée  pendant  toute  la  maladie,  mais  en  général  à  un 
niveau  inférieur  de  2  à  3  p.  100  à  celui  du  premier  jour. 
Elle  est  plus  marquée  le  soir. 

A  la  défervescencc  la  chute  de  la  polynucléose  ne  suit 
pas  directement  la  courbe  de  température.  Elle  est  simple- 
ment plus  brusque  dans  les  cas  de  défervescencc  brusque 
que  dans  ceux  de  défervescence  en  lysis. 

Elle  tombe  souvent  au-dessous  de  la  normale  3  ou  4  jours 
après  la  défervescencc. 

Parfois,  dans  les  cas  de  pneumonie  à  résolution  lente  et 
chez  les  alcooliques,  la  chute  des  polynucléaires  est  hési- 
tante sans  que  les  décharges  intermittentes  soient  parallèles 
aux  décharges  leucocytaires. 

Les  mononucléaires  légèrement  basophiles,  formes  inter- 
médiaires de  Stiénon  et  de  Metchnikoff,  formes  petites  à 
protoplasma  réfringent  ou  lymphocytes,  formes  claires  de 
Hayem,  évoluent  en  sens  inverse. 

Leur  réapparition  balance  la  disparition  des  polynu- 
cléaires. 

En  général  à  la  fin  de  la  pneumonie  les  gros  mononu- 
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cléaires  légèrement  basophiles  apparaissent  les  premiers, 
puis  seulement  les  petits  lymphocytes.  «  Le  sang  reprend 
graduellement  et  dans  un  ordre  donné  les  caractères  de 
l'état  de  santé  (Stîénon)*.  » 

A  côté  des  mononucléaires  il  existe  des  formes  non  clas- 
sables  qui  se  teintent  uniformément  par  Thématéine  et  par 
les  dérivés  de  la  thionine.  Ces  formes  ne  présentent  pas  de 
noyau.  Leur  coloration  est  de  même  nuance  que  celle  du 
noyau  des  mononucléaires,  nettement  plus  pâle  que  celle  du 
noyau  des  lymphocytes. 

Leur  dimension  est  variable.  Leur  contour  n'est  jamais 
nettement  arrondi.  Ils  sont  ovalaires  ou  découpés,  parfois 
effilochés,  déchiquetés,  réduits  dans  certains  cas  à  un  réti- 
culum  assez  dense,  formé  de  filaments  ténus  entre-croisés. 

Nous  donnerons  à  ces  éléments  le  nom  de  formes  anor- 
males. Leredde  et  Dominici  en  ont  rencontré  3  à  4  p.  100 
dans  le  sang  normal,  jusqu'à  7  p.  100  dans  les  érythèmes*. 
Nous  les  avons  vus  en  plus  grand  nombre  dans  le  rhuma- 
tisme chronique,  l'ictère,  le  diabète,  le  zona,  la  splénomé- 
galie  palustre. 

Dans  la  pneumonie,  les  formes  anormales  se  rencontrent 
vers  le  7®  ou  8®  jour  en  nombre  notable.  Le  même  phéno- 
mène se  retrouve  dans  la  période  décroissante  de  la  grippe, 
du  rhumatisme  articulaire  aigu. 

La  signification  de  ces  éléments  est  difficile  à  préciser. 
Peut-être  représentent-ils  des  cellules  imparfaitement  éla- 
borées et  partant  plus  fragiles,  peut-être  sont-ils  des  leu- 
cocytes malades  sur  lesquels  les  fixatifs  ont  moins  de  prise 
et  les  mordants  plus  d'action.  Sans  doute  ce  sont  des  formes 
débiles,  des  déchets  de  la  leucocytose. 

A  côté  de  ces  éléments  imprécis,  nous  avons  rencontré 
dans  la  pneumonie  des  formes  rares,  régulièrement  arron- 
dies, de  dimensions  assez  considérables,  à  noyau  central 
volumineux,  fortement  teinté  et  dont  la  chromatine  abon- 
dante dessine  une  élégante  rosace  avec  cercle  plus  foncé  péri- 
phérique. Le  protoplasma  de  ces  éléments  se  teinte  en  bleu 

,    1.  Stiénopc.  Loco  citato. 
2.  Leredde.  Lésions  sanguines  des  éry thèmes  [Soc,  de  biologie,  lSd9). 
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violet  par  l'hématéine,  en  bleu  foncé,  aussi  énergiquement 
que  le  noyau,  par  la  thionine  et  ses  dérivés.  Nous  croyons 
pouvoir  rapprocher  ces  leucocytes  dos  mononucléaires  baso- 
philes  des  ganglions  que  Dominici  '  a  retrouvés  dans  le  sang 
et  dans  les  ganglions  d'un  lapin  infecté  par  le  bacille  d*E- 
berth. 

Nous  n'avons  pas  retrouvé  ces  éléments  dans  le  sang  nor- 
mal, mais  dans  le  sang  de  rhumatisants,  de  typhiques,  dans 
des  cas  de  zona,  d'intoxication  chronique,  alcool,  diabète. 
Ils  apparaissent  dans  la  pneumonie  au  voisinage  de  la  pé- 
riode critique,  à  l'époque  où  l'infection  pneumococcique  est 
vaincue. 

Le  plus  souvent  ils  précèdent  de  24  heures  la  déferves- 
cence,  ils  l'accompagnent  souvent  et  la  suivent  quelque- 
fois (2  à  4  p.  100). 

Quand  la  pneumonie  a  évolué  normalement,  avec  un 
chiffre  de  polynucléaires  rassurant,  ils  indiquent  presque  à 
coup  sûr  la  crise  fébrile,  et  nous  n'hésitons  pas  à  tirer  de 
leur  présence  dans  le  milieu  sanguin  une  indication  pronos- 
tique considérable. 

Nous  disons  :  dans  les  cas  de  pneumonie  à  polynucléose 
normale,  car  dans  2  cas  terminés  par  la  mort,  ces  éléments 
apparurent  en  minime  proportion  (1  p.  100).  Ici  la  polynu- 
cléose était  à  95  p.  100  et  ce  symptôme  inquiétant  primait 
tous  les  autres  et  ne  permettait  pas  l'hésitation. 

La  défervescence  fait  apparaître  également  des  éléments 
acidophiles  :  pseudo-éosinophiles  analogues  aux  cellules  de 
môme  nom  du  lapin,  et  éosinophiles  vrais.  Le  protoplasma 
des  premiers  se  teinte  d'un  piqueté  fin  rosé  par  Téosine, 
celui  des  seconds  se  couvre  de  granulations  arrondies,  ré- 
gulières, colorées  en  orangé  par  l'orange  (Dominici)*. 

Les  polynucléaires  du  premier  groupe  ne  sont  pas  rares  ; 
d'ailleurs  il  est  remarquable  de  voir  l'affinité  plus  grande  à 
cette  période  de  ces  éléments  pour  les  couleurs  acides  qui 
diffusent  dans  le  protoplasma. 

1.  DoMiiaci.  Infection  chez  le  lapin  {Soc,  de  biologie,  août  1899). 

2.  Dominici,  Origine   des  polynucléaires  du  sang  du  lapin  (Soc.  de  bioLy 
mars  1899. 
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Les  éosinophiles  vrais  que  Ton  ne  voit  jamais  avant  le 
6®  jour,  rarement  avant  le  9%  toujours  après  la  déferves- 
cence,  sont  au  nombre  de  1  à  3  p.  100.  La  crise  éosinophi- 
lique  n'existe  pas  dans  la  pneumonie,  à  Tinverse  de  ce  qui 
se  produit  après  le  rhumatisme  articulaire,  la  fièvre  typhoïde 
ou  Térysipèle  (Ghantemesse).  L'éosinophile  «  témoin  de 
l'état  de  santé  (Rey)  »  affirme  la  guérison  que  le  basophile 
faisait  prévoir. 

Ajoutons  cette  remarque,  à 
savoir  qu'il  existe  des  éosino- 
philes fragiles  comme  il  existe 
des  mononucléaires  et  des  po- 
lynucléaires fragiles.  Leur 
noyau  est  effiloché,  méconnais- 
sable, le  protoplasma  a  comme 
éclaté,  les  granulations  éparses 
sont  dispersées  au  large  de 
l'élément.  Les  éosinophiles  ma- 
lades, que  Leredde  a  indiqués 
déjà  dans  la  dermatite  de  Duh- 
ring  *  et  le  pemphigus  foliacé, 
sont  fréquents  dans  les  intoxi^ 

cations  de  longue  durée;  ils   existent  dans   les  infections 
subaiguës. 

Ils  sont  rares,  au  contraire,  dans  les  maladies  aiguës 
comme  la  pneumonie.  Ajoutons  que  jamais  nous  n'avons 
vu  apparaître  de  mastzellen  dans  le  cours  de  l'infection  pneu- 
monique.  • 

2«  Cas  mortels.  —  Nous  en  avons  observé  5.  Dans  tous, 
absence  d'éosinophiles,  extrême  rareté  des  basophiles,  rareté 
des  lymphocytes,  mais  surtout,  et  c'est  le  fait  dominant,  élé- 
vation constante  et  en  général  régulièrement  progressive 
du  taux  des  polynucléaires  (Observations  13,  14,  13,  16, 17; 
tracé  n**  4). 

Le  chiflfre  de  90  p.  100  est  un  accident  au  cours  d'une 
pneumonie  de  moyenne  intensité,  il  est  éphémère.  Il  est  de 

i.  Leredde.  Éosinophilie  et  dermatite   de  Duhring  (Soc.  de  dermatologie, 
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règle  au  contraire  dans  la  pneumonie  grave,  il  s'élève  en- 
core dans  la  pneumonie  mortelle.  L'ascension  graduelle  de 
la  courbe  des  polynucléaires  est  d'un  pronostic  presque  fatal. 

Nous  rapproch^erons  les  résultats  que  nous  avons  obtenus 
dan»  la  pneumonie  de  ceux  consignés  dans  la  thèse  de  Rey 
sur  la  leucocytose  de  Térysipèle.  Nos  chiffres  sont  analogues 
à  ceux  de  Ghantemesse  et  Rey,  quoique  se  rapportant  à  des 
infections  cliniquement  et  bactériologiquement  différentes, 
mais  de  réactions  leucocytaires  voisines. 

Ajoutons  que  nous  avons  pu  examiner  jusqu'à  une  demi- 
heure  de  ]a  mort  le  sang  de  deux  de  nos  pneumoniques. 
Nous  avons  vu  le  chiffre  de  95  se  maintenir  dans  un  cas,  et 
s'abaisser  légèrement  dans  l'autre.  La  poiynucléose  agonique 
continue  donc  la  poiynucléose  infectieuse  des  derniers  jours. 
Elle  n'est  point  particulière  à  l'agonie. 

3®  Pneumonies  compliquées,  —  Ici  la  poiynucléose  est  pa- 
rallèle à  la  leucocytose.  A  peine  appréciable  quand  la  com- 
plication survient  dans  le  cours  de  l'affection,  elle  aide  au 
diagnostic  quand  elle  survient  dans  la  convalescence.  Bien 
plus  intéressants  sont  les  faits  de  pneumonie,  complications 
d'une  autre  maladie  infectieuse  à  réactions  leucocytaires 
différentes.  Nous  avons  pu  observer  un  cas  de  fièvre  typhoïde 
compliquée  de  pneumonie  au  18"  jour.  La  leucocytose  était  à 
5  000,  la  poiynucléose  à  40.  Ces  chiffres  sont  habituels  dans 
toute  fièvre  typhoïde  à  la  deuxième  période  (Stiénon*). 

L'hypoleucocytosetyphique  tient  surtout  à  la  diminution 
du  nombre  des  polynucléaires,  partant,  à  une  paralysie  des 
cellules  mères  àt  la  moelle  osseuse.  Nous  l'avons  vue  con- 
stante dans  12  cas  de  fièvre  typhoïde  observés  à  cette  période. 

L'apparition  de  1  000  leucocytes  faisait  prévoir  une  com- 
plication; le  taux  brusquement  atteint  de  78  p.  100  P.  l'affir- 
mait. Le  malade  fit  une  pneumonie  de  la  base  droite  qui 
l'enleva  en  5  jours  avec  S  000  leucocytes  et  93  P. 

Ce  fait  est  fort  intéressant.  Sliénon  a  publié  une  obser- 
vation analogue.  L'examen  sanguin  histologique  des 
typhiques  permet  peut-être  non  seulement  de  diagnostiquer 

1.  Stiénon.  Loco  citato. 
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la  compiication ,  mais  aussi  de  distiuguer  cerlaioes  conges- 
tions crépitantes,  dus  véritables  pneumoaies  à  pneumo- 
coques au  cours  de  la  dothiénentérie  (tracé  n"  5). 

Rapport  entre  la  proportion  de  fibrine,  fétal  du  poumon  et 
la  polynucléose.  —  Il  semble  exister  un  certain  parallélisme 
entre  la  polynucléose  et  la  proportion  de  fibrine  contenue 
dans  un  sang  infectieux.  Dans  la  lièvre  typhoïde,  peu  de 
polynucléaires,  peu  de  librine;  dans  le  rhumatisme  articu- 
laire aigu,  la    grippe,   la  pneumonie,    taux   polynucléaire 


Fio.  5.  —  Fièvre  typhoïde  compliquée  de  pneumonie. 

élevé,  proportion  de  lîbrine  considérable.  On  peut  se  de- 
mander si  la  nucléine  de  Pekelharing,  le  tibrino-plastique  et 
le  ferment  de  Schmitl  sont  en  proportion  égale  dans  les 
différentes  cellules  leucocytaires  et  si,  partant,  la  proportion 
de  fibrine  ne  serait  pas  en  rapport  direct,  non  pas  avec 
l'augmentation  du  nombre  total  des  leucocytes,  mais  bien 
avec  l'augmentation  de  quelqu'une  de  leurs  variétés. 

D'autre  part,  le  chiffre  des  polynucléaires  circulant  est 
sans  aucun  doute  intimement  lié  à  l'état  local  du  poumon. 
L'hépatisation  rouge  avec  résolution  plus  ou  moins  rapide 
fait  une  polynucléose  légère,  l'hépatisation  grise  avec  trans- 
formation purulente  de  l'exsudat  fait  de  l'hyperpolynucléose, 
de  sorte  que  le  degré  de  polynucléose  indique  indirectement 
le  degré  de  virulence  du  microbe  en  précisant  la  nature 
des  modifications  anatomiques  que  ce  microbe  imprime  au 
foyer  morbide. 

«HCH,    DE.   »kD.  EIPÉR.  —   TOME   XI.  4S 
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En  résumé  : 

1°  La  leucocytose  absolue  dans  la  pneumonie  franche 
aiguë  se  manifeste  brusquement  avec  le  frisson,  oscille 
légèrement  et  se  relève  au   voisinage  de  ta  crise  fébrile. 

La  décharge  leucocytaire  est  un  des  phénomènes  critiques 
de  la  maladie  ; 

2°  La  leucocytose  dans  la  pneumonie  franche  est  surtout 
une  polynucléose.  Son  chiffre  s'élève  à  85  p.  400  dans  les 
cas  moyens,  92  dans  les  cas  sérieux,  95  dans  les  cas  mortels. 


Fio.  6.  —  Leuoocytea.  Rapport  des  courbes  des  différents  leucocytes. 

L'ascension  progressive  de  la  courbe  des  polynucléaires  est 
d'un  pronostic  presque  fatal; 

3°  Il  y  a  parallélisme  entre  la  crise  leucocytaire,  la  crise 
urinaire,  la  réapparition  des  chlorures;  il  y  a  relation  de 
cause  à  effet  entre  la  leucocytose,  lapeptonurie  et  l'élimina- 
tion d'acide  urique.  Ces  deux  phénomènes  sont  directement 
produits  parla  mise  en  liberté  des  nucléines  leucocytaires 
et  la  résolution  de  l'exsudat  (tracé  n°  6); 

i"  Les  formes  cellulaires  rares  que  l'on  retrouve  dans  le 
sang  des  pneumoniques  sont  :  les  formes  anormales  qui 
apparaissent  au  Séjour,  le  basophile  qui  apparaît  après  elles, 
l'éosînophile  qui  les  suit  plus  ou  moins  rapidement.  Formes 
anormales  et  basophiles  annoncent  la  guérison  que  l'éosino- 
phile  affirme. 

Nous  nous  garderons  de  laisser  à  ces  conclusions  leur 
caractère  absolu  qui  les  rend  forcément  suspectes  et  peu 
vraisemblables.  Elles  semblent  autoriser  des  déductions  pro- 
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nostiques  et  diagnostiques  certaines,  alors  qu'elles  ne  per^ 
mettent,  à  notre  avis,  que  des  probabilités. 

Outre  la  chimiotaxie  propre  à  chaque  cellule,  à  chaque 
organisme  leucocytaire,  fait  démontré  expérimentalement 
par  l'école  de  Metchnikoff  S  il  existe  à  n'en  pas  douter  une 
chimiotaxie  des  cellules  mères  de  telle  ou  telle  variété  de 
leucocytes,  cellules  médullaires,  et  folliculaires  (ganglions, 
rate,  follicules  intestinaux).  L'affinité  du  polynucléaire  neu- 
trophile,  de  Téosinophile,  du  lymphocyte  est  de  même  ordre 
que  l'affinité  du  mononucléaire  neutrophile  ou  acidophile 
de  la  moelle  osseuse,  du  lymphocyte  des  ganglions  (Domi- 
nici').  11  existe  entre  les  éléments  circulants  et  les  élé- 
ments agglomérés  comme  un  air  de  famille  qui  leur  permet 
de  réagir  ou  de  rester  insensible  aux  mêmes  excitations. 

La  ieucocytose  apparaît  donc  plus  que  la  réaction  des 
cellules  blanches  du  sang.  Elle  est  la  réaction  générale  de 
tout  l'appareil  ieucocyto-poiétique,  dont  les  divers  éléments 
circulants  ou  agglomérés  ne  font  qu'un,  sont  unis  par  les 
mêmes  affinités,  la  même  chimiotaxie. 

Ainsi  considérés,  la  Ieucocytose  et  l'équilibre  leucocytaire 
du  sang  circulant  indiquent  les  modifications  internes  des 
centres  sécréteurs  :  excitation  ou  inhibition.  La  courbe  leu- 
cocytaire peut  donc  servir  dans  une  certaine  mesure  au 
diagnostic  et  au  pronostic  puisqu'elle  indique  la  réaction 
dun  appareil  à  une  infection.  Cette  réaction  est  facile  à 
apprécier  parce  que  les  modifications  anatomiques  de  cet 
appareil  sont  cliniquement  appréciables  par  l'examen  sanguin. 

Mais  il  nous  est  interdit  d'aller  plus  loin  et  de  tirer  de 
ces  modifications  morphologiques  seules  d'une  partie  de  l'or- 
ganisme des  conclusions  pratiques  certaines. 

La  Ieucocytose  ne  nous  indique  pas  les  sécrétions  anti- 
toxiques ou  bactéricides  des  leucocytes  :  elle  ne  nous  donne 
que  des  modifications  histologiques  grossières. 

De  plus,  elle  n'est  qu'un  des  moyens  de  résistance  de 
l'organisme,  et  il  est  manifeste  que  dans  certaines  toxi-infec- 
tions  les  réactions  des  autres  moyens  de  défense,  encore  in- 

1.  Besrrdka.  Annales  de  Vînstitut  Pasteur,  1899. 

2.  DoMiNici,  Loc.  cit. 
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complètement  connus  d'ailleurs,  priment  la  réaction  leuco- 
cytaire. 

L'évidence  de  ces  réactions  accessoires  explique  les  cas 
de  guérison  avec  leucopénie  ;  leur  absence,  les  cas  de  mort 
avec  hyperleucocytose. 

Quant  à  la  polynucléose,  elle  est  en  rapport  direct  avec 
l'état  anatomique  du  poumon.  Son  élévation  progressive 
affirme  la  transformation  grise  du  foyer  pneumonique  et 
indirectement  seulement  la  victoire  du  microbe. 

Elle  comporte  un  pronostic  fatal,  parce  que  fatale  est 
dans  la  majorité  des  cas  la  lésion  anatomique  qu'elle  précise. 

L'hyperpolynucléose  n'est  donc  pas,  comme  d'aucuns  le 
prétendent,  fonction  de  la  résistance,  mais  bien  de  la  défail- 
lance de  l'organisme. 

Elle  est  une  mesure  d'infection  et  non  pas  une  mesure 
de  résistance. 
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4.  Marie  J...,  19  ans.  Pneumonie 

de  ia  base  gauclie.  Entrée  ie 
5*  jour.  Défervescence  le  8* 
jour. 

5.  Frédéric  D...,  58  ans.  Pneu- 

monie droite.  Entré  le  5* 
jour.  Défervescence  le  9* 
jour. 

6.  Jeanne  G...,  25  ans.  Pneumo- 

nie droite  contractée  dans 
le  service.  Défervescence  le 
9*  jour.  Disparition  des  si- 
gnes ie  13*  jour. 


7.  Auguste  F...,  37  ans.  Pneu- 

monie gauche.  Entré  au 
premier  jour  pendant  le 
frisson.  Défervescence  le 
8*  jour.  Disparition  des  si- 
gnes le  10*  jour. 

8.  Joseph    M...,  42  ans.  Pneu- 

monie droite.  Entré  le  6* 
jour.  Défervescence  le  9* 
jour.  Disparition  des  signes 
le  13*  jour. 

9.  Emmanuel  R...»30  ans.  Entré 

le  4*  jour.  Défervescence  le 
7*  jour.  Disparition  des  si- 
gnes fonctionnels  et  physi- 
ques le  14*  jour. 


10.  Marie  L...,  48  ans.  Entrée  le 
5*  jour.  Défervescence  le 
9*  jour.  Persistance  de  la 
température  et  des  phéno- 
mènes physiques  jusqu'au 
24*  jour. 
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2*  Cas  guéris  avec  résolution  lente  (suite). 


il.  Jean  N...,  40  ans.  Entré  le 
4*  jour.  Guérison  le  22* 
jour. 


12.  Richard  G...,  32  ans.  Pneu- 
monie du  sommet  droit. 
Entré  le  5*  jour.  Déferves- 
cence  légère  le  8»  jour.Per^ 
sistance  de  la  température 
à  38^  jusqu'au  15'  jour. 
Guérison  le  19*  jour. 
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3^  Pneumonies  mortelles  {hépatisation  grise). 


13.  F.  G...,  68  ans.  Entré  le  3* 
jour.  Pneumonie  du  som- 
met gauche.  Mort  le  8*ljour. 


14.  M.  T...,  54  ans.  Entré  le  3* 
jour.  Pneumonie  de  la 
base  gauche.  Mort  le  10* 
joui*. 


15.  Alex.  B...,46  ans.  Alcoolique. 
Pneumonie  de  la  base 
droite.  Entré  le  3*  jour.  Ictère 
le  6*  jour.  Mort  le  9*  jour. 


16..  F.  L...,  36  ans.  Alcoolique. 
Pneumonie  du  sommet 
gauche.  Delirium  tremens 
le  6*  jour.  Mort  le  7*  jour, 

17.  J.  S...,  44  ans.  Pneumonie  du 
sommet  gauche.  Entré  le 
8*  jour. 
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SUR  LA  TBMPÉRATURB  DU  PANCRÉAS 
DANS   L'HYPBRTHERMIE 

CONSÉCUTIVE  AUX  PIQURES  DU  CERVEAU  ET  A  CERTAINES  INTOXICATIONS 

Par  M.  R.  LÉPXITB. 


On  sait,  depuis  les  travaux  de  Gh.  RichetS  d'Aronsohn  et 
Sachs%  d'Otto'  et  de  J.-F.  Guyon*,  que  la  piqûre  d'un  hémi- 
sphère cérébral  dans  la  région  du  corps  strié  peut  être 
suivie  d'une  hypertbermie  plus  ou  moins  considérable,  et, 
par  les  recherches  du  premier  de  ces  expérimentateurs,  que 
cette  hypertbermie  paratt  s'accompagner  d'un  dégagement 
de  calorique  plus  considérable  qu'à  l'état  normal,  ce  qui 
permet  de  conclure  à  un  accroissement  de  la  production  de 
chaleur ^  On  admet  généralement,  d'autre  part,  que  le  foie 
est  l'oi^ane  le  plus  chaud  de  l'économie  ^  Sans  contester  pré* 
cisémentlefait,  le  professeur  Kronecker^  (de  Berne)  a  appelé 
l'attention  sur  l'élévation  de  température  due  à  l'activité 
des  glandes  du  tube  digestif,  et  un  de  ses  élèves,  Ito',  termine 
un  important  mémoire  par  les  conclusions  suivantes  : 

«  1^  Chez  le  lapin,  le  duodénum  est  le  lieu  le  plus  chaud 

1.  Ch.  Richbt,  C.  R.  des  séances  de  la  Société  de  Biologie,  1884,  p.  189. 

2.  Aronsohn  et  Sachs,  Pftueger's  Archiv,  1885,  t.  XXXVII,  p.  232. 

3.  Otto,  The  Journal  ofnervous  and  mental  diseases,  1884,  p.  141. 

4.  J.-F.  GuYoïf,  Thèse  de  Paris,  1893. 

5.  Gh.  Richbt,  C.  A.  des  séances  de  la  Société  de  Biologie,  1884,  p.  713-714. 

6.  D'après  d'ARSONVAL  et  Cbarrin,  C.  A.  des  séances  de  la  Société  de  Biolo- 
gie, 1896,  p.  377,  môme  dans  l'état  de  fièvre,  le  foie  présente  toujours  une  tem- 
pérature plus  élevée  que  les  autres  organes. 

7.  H.  Kroitbckbr,  Transactions  of  Ihe  international  médical  Congress,  Lon- 
lion,  1881,  p.  261  et  262. 

8.  Ito,  Zeitschrift  fur  Biologie,  1899,  t.  XXXVIII,  p.  139. 
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du  corps,  soit  quand  ranimai  est  en  digestion,  soit  quand  il 
est  à  l'inanition  depuis  plusieurs  jours...  ; 

«  3^  La  température  du  duodénum  après  la  piqûre  du 
corps  strié  s'élève  plus  rapidement  et  à  un  maximum  plus 
élevé  qu'en  un  autre  point  du  corps.  Après  le  duodénum 
viennent,  par  ordre  décroissant  :  Testomac^  le  foie,  le  rec- 
tum, le  cœur,  etc.  ; 

«  5^  Vraisemblablement,  l'excitation  du  centre  thermique 
augmente  Tactivité  du  pancréas,  et  peut-être  aussi  celle  des 
glandes  duodénales.  » 

Je  n'ai  pas  répété'  les  expériences  d'ito  sur  le  lapin; mais 
j'ai  opéré  sur  le  chien  et  j'ai  essayé  d'étudier,  non  la  tem- 
pérature du  duodénum,  comme  a  fait  Ito,  qui  introduisait 
un  thermomètre  par  une  fistule  duodénale,  mais  celle  de  la 
surface  du  pancréas. 

Voici  comment  j'ai  procédé  : 

Chez  un  chien,  j'attire  au  dehors  le  duodénum  et  le  pan- 
créas ;  je  déchire  le  mésentère,  très  mince  à  cet  endroit  et 
privé  de  vaisseaux;  j'enveloppe  le  duodénum  et  le  pan- 
créas d'une  feuille  de  caoutchouc  aseptique;  j'installe  la 
cuvette  d'un  thermomètre  sensible  contre  la  surface  du  pan- 
créas et  je  l'y  fixe  en  appliquant  des  pinces  sur  le  caoutchouc, 
de  façon  qu'il  fasse  l'office  d'un  sac;  puis  je  rentre  le  tout 
dans  l'abdomen  et  je  rapproche  avec  des  pinces  les  lèvres 
de  la  plaie  abdominale,  à  travers  laquelle  sortent  les  extré- 
mités des  pinces  profondes  et  la  tige  du  thermomètre. 

D'autre  part,  j'ai  préalablement  introduit  dans  le  rectum 
un  thermomètre  dont  les  indications  sont  comparables  à 
celles  du  premier.  Ce  thermomètre  est  maintenu  exactement 
à  la  même  profondeur  à  l'aide  de  fils. 

J'ai  étudié  comparativement  de  cette  manière  les  tempé- 
ratures du  rectum,  du  pancréas  et,  dans  un  cas,  de  la  surface 
du  foie,  chez  plusieurs  chiens  présentant  une  hyperthermic 
consécutive  à  une  piqûre  de  l'encéphale  inférieure,  ou  à  une 
Injection,  dans  une  veine,  de  toxine  typhique,  ou  bien  encore 
à  l'intoxication  par  la  cocaïne. 

Voici  la  relation  de  ces  expériences  : 
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1^  Série.  —  piqûre  du  cerveau 

EzpÉRiBNGB  I.  —  Chien  964,  Poids  :  26  kilos. 

A  8  h.  3/4  da  matia  on  installe  deux  thermomètres,  Tun  dans  le 
reclam  et  l'autre  en  contact  avec  le  pancréas  : 

Heures.  T.  R.  T.  P. 

9  heures.  30«,2  39»,1 

0  h.  15  39«,3  39*,l 

9  h.  30  39*,4  39S2 

A  ce  moment  on  fait  avec  la  pointe  d'un  trépan  une  piqûre  de 
l'hémisphère  gauche  ;  puis  on  relire  l'instrument;  on  introduit  parla 
perforation  du  crâne  une  sonde  cannelée  et  on  la  pousse  profondément 
en  faisant  un  léger  mouvement  de  circumduction.  La  respiration  de- 
vient ample  et  lente. 

Heures.  T.  R.  T.  P. 

9  h.  45  39«,4  39«,2 

iO  heures.  39<>,4  39*,2 

L'ohservation  est,  à  ce  moment,  interrompue.  Les  thermomètres 
sont  retirés  ;  on  suture  l'abdomen.  L'animal,  détaché,  marche  bien  ; 
à  2  heures  on  l'attache  de  nouveau  et  on  replace  les  thermomètres  *  : 


Heuree. 

T.  R. 

T.  P. 

2  heures. 

39«,6 

39»,8 

2  h.  15 

39S6.H 

40«,0 

2  h.  30 

.     .3ô%7 

40»,05 

2  h.  45 

39»,8 

40M 

3  heures. 

39%8 

,     40«,0 

A  partir  de  2  heure;»,  la  respiration  est  devenue  expiratrice, 
bruyante,  comme  un  soufflet  de  for^e.  L'animal'  ne  s'est,  d'ailleurs, 
pas  agité,  malgré  son  oppression;  puis,  à  3  heures,  la  respiration  s'est 
tout  d'un  coup  arrêtée.  On  a  pratiqué  pendant  quelques  minutes  la 
respiration  artiflcielle,  avec  traction  de  la  langue,  mais  infructueuse- 
ment. 

A  l'ouverture  du  thorax  faite  immédiatement  après  la  cessation  delà 
respiration  artiflcielle,  le  cœur  élait  inerte. 

Les  autres  organes  élaient  très  congestionnés.  La  partie  postérieure 
du  corps  strié  gauche  était  réduite  en  bouillie. 

En  résume,  pendant  plus  d'une  heure  avant  la  mort  la  tempéra^ 
ture  du  pancréas  dépaséait  de  beaucoup  celle  du  rectum.  L'écart  maxi- 
mum a  dépassé  3  dixièmes  de  degré. 

i.  Les  chiffres  gras  sont  employés  chaque  fois.que  la  température  du  pan- 
créas est  la  plus  élevée. 
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Ezp.  IL  —  Chien  975.  Poids  :  23  kilos. 

A  8  h. '4/4.  T.  R.  38«,3.  —  On  fait  une  perforation  da  crâne  à  gauche 
et  on  fait  pénétrer  le  perforateur,  qui  a  le  calibre  d'une  mince  allu- 
mette, jusqu'à  la  base  du  crâne.  A  ce  moment  il  y  a  des  mouvements 
convalsifs  des  yeux  ;  le  cœur  devient  rapide,  faible.  On  détache  aussi- 
tôt l'animal,  et  on  constate  l'existence  d'une  hémiplégie  droite,  avec 
faiblesse  très  grande  du  train  postérieur,  la  patte  postérieure  gauche, 
allongée  en  avant.  Si  on  maintient  le  chien,  qui  ne  peut  se  tenir  sur  ses 
pattes,  dans  l'attitude  normale,  en  le  soulevant  par  la  peau  du  dos, 
les  pattes  postérieures  s'écartent  beaucoup  et  le  corps  de  la  patte  anté- 
rieure droite  repose  sur  le  col.  La  face  regarde  à  droite  ;  hébétude 
extrême.  —  8  h.  30  :  38^6.  —  9  heures  :  40»,1.  —  9  h.  i5  :  40*,5. 

A  ce  moment  on  fixe  l'animal  et  on  place  deux  thermomètres  :  l'un 
dans  le  rectum,  l'autre  en  contact  avec  le  pancréas. 


Heures. 

T.  R. 

T.  P. 

9  h.  30 

40%5 

40»,e5 

9  h.  45 

40«,2 

40«,5 

10  heures. 

40* 

400,35 

10  h.  15 

39*,95 

40«,3 

10  h.  30 

39*,95 

40<»,3 

10  h.  45 

40» 

400,2 

L'observation  est  interrompue  ;  l'animal  est  détaché  et  l'abdomen 
suturé.  A  1  heure,  T.  R.  :  39«,4;  2  heures  :  39o,6;  3  heures  :  39«,3. 

A  ce  moment  on  fixe  de  nouveau  le  chien  sur  la  table  et  on  installe 
les  thermomètres  : 


Heures. 

T.  R. 

T.  P. 

3  h.  45 

39«,5 

390,4 

4  heures. 

39S5 

390,5 

4  h.  15 

39«,5 

390,2s 

4  h.  30 

390,4 

390,1 

4  h.  45 

390,4 

390 

L'observation  est  interrompue. 

Dans  ce  cas,  il  y  a  eu  une  augmentation  .très  nette  de  la  tempéra- 
ture du  pancréas  relativement  à  celle  du  rectum  peu  après  la  plaie 
cérébrale.  Il  n'en  a  plus  été  de  même  l'après-midi,  au  moment  où  la 
température  générale  avait  baissé. 

L'animal  a  vécu  plusieurs  jours  et  a  été  sacrifié.  A  l'autopsie  on  a 
trouvé  un  fin  canal  rempli  de  sang,  vertical  de  haut  en  bas  et  un  peu 
de  dehors  en  dedans,  passant  immédiatement  en  dehors  et  un  peu  en 
arrière  de  la  couche  optique  et  s'étendant  dans  le  pédoncule  cérébral 
correspondant. 

Exp.  III.  —  Chien  984.  Poids  :  24  kilos. 

A  8  heures,  on  fait  une  plaie  de  l'hémisphère  droit.  Clignement  de 
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rœil  droit,  puis  forte  déviation  des  yeux  en  bas  et  à  gauche,  raideur  des 
quatre  pattes,  T.  R  :  39*»,d.  Grands  mouvements  de  la  respiration,  qui 
est  bruyante  à  l'expiration,  puis  sifllante;  tête  renversée  en  arrière; 
cœur  lent. 

L'animal  est  mis  à  terre  :  il  repose  sur  le  dos,  les  quatre  pattes  re^* 
tant  en  l'air;  puis  mouvements convutsifs  des  pattes  à  gauche. 

Sucre  du  sang  artériel,  <  gr.  40. 

Ainsi,  légère  augmentation  d«  la  proportion  de  sucre  du  sang. 

A  8  h.  30  on  installe  trois  .thermomètres,  un  dans  le  rectum,  un  en 
contact  avec  le  pancréas,  le  troisième  en  contact  avec  la  face  inférieure 
du  foie. 


Heures. 

T.  R. 

T.  P. 

T.  F. 

8  h.  45 

39«,5 

39S4 

39S5 

9  heures. 

39«,3 

39«,2 

39%3 

9  h.  45 

39S2 

39%2 

39S2 

9  h.  30 

39M 

39S1 

39%2 

9  h.  45 

39S4 

39«,2 

39M 

10  heures^ 

39» 

38»,2 

39« 

10  h.  15 

39« 

39»,2 

39» 

10  h.  30 

39«,2 

38«,25 

39»,  2 

iO  h.  45 

39«,4 

39S4 

39»,4 

L'observation  est  interrompue. 

Dans  l'après-midi  le  chien  est  oppressé.  A  3  heures  :  T.  R.  39<*. 

Sucre  du  sang  arténel  1  gr«  26. 

A  4  heures,  T.  R  ;  38<*,6  ;  à  5  heures  37<>,6.  Le  sang  artériel  est  noir. 

Sucre  de  ce  sang,  1  gr.  02. 

Mortàeh.  i/2. 

Autopsie  :  la  plaie  cérébrale  est  en  dehors  du  corps  strié.  Hémor^ 
ragie  sous-méningée  assez  abondante. 

Dans  ce  cas  encore  il  est  certain  que  pendant  plus  d'une  demi-heure 
la  température  de  la  surface  du  ])ancréas  a  été  supérieure  à  celle  du 
rectum  et  à  celle  de  la  face  inférieure  du  foie.  Je  ne  prétends  pas  d'ail- 
leurs que  le  troisième  thermomètre  ait  indiqué  la  température  réelle 
<le  l'organe  hépatique  lui-même. 

//•  Série.  —  injection  de  toxine  typhique 

Exp.  IV.  —  Chien  986t  de  chasse,  jeune  et  très  vigoureux.  Poids  : 
2i  kilos. 

A  7  h.  i/4  on  lui  injecte  dans  une  veine  de  la  patte  1/2  cent,  cube 
par  kilo  de  culture,  stérilisée  par  la  chaleur,  de  bacille  typhique. 
Immédiatement  accélération  du  cœur  :  T.  R.  38'',8. —  7  h.  30  :  38'*,6  — 
8  h.  :  39<».  —  8  h.  30  :  39<»,4.  On  installe  deux  thermomètres  l'un  dans 
le  rectum  et  l'autre  en  contact  avec  le  pancréas. 
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H«arM. 

T.  R. 

T.  P. 

9  h.  15 

39*,3 

38»,9 

9  h.  30 

39«,3 

38«,9 

On  prend  alors  un  thermomètre  extrêmement  sensible  et  on  l'intro* 
doit  entre  les  anses  intestinales.  On  constate  que  la  température  Tarie 
notablement  suivant  la  situation  qu'il  occupe  et  que,  (furu  manière  gêné- 
raie,  elle  augmente  quand  on  se  rapproche  de  la  colonne  vertébrale  et 
du  foie.  Après  avoir  fait  cette  exploration  on  rapplique  exactement 
contre  la  surface  du  pancréas,  en  Tintroduisant  dans  le  sac  de  caout- 
chouc qui  Teotoure,  et  on  constate  nettement  que  la  température 
s*abaisse. 

Exp.  y.  —  Chien  984  (6is),  vieux.  Poids  :  19  kilos. 

A  8  heures,  on  injecte  dans  une  veine  de  la  patte  près  d'un  cent, 
cube  par  kilo  de  culture  stérilisée  de  bacille  typhique.  T.  R  :  39«,1.  — 
8  h.  30  :  39<>,6.  —  10  h.  :  40<»,5.  On  installe  deux  thermomètres,  un  dans 
le  rectum,  l'autre  en  contact  avec  Je  pancréas  : 

Heares.  T.  R.  T.  P. 

10  h.  30  40«,7  40*,2 

10  h.  45  40«,55  40M 

11  heures.  40»,5  39«,9 

A  1  heure,  T.  R.  30^,6.  L'animal  est  mort  le  leûdemain  matin. 

Exp.  VI.  —  Chienne  980  (bis).  Poids  :  16  kilos. 

A  8  heures  on  lui  injecte  dans  une  veine  de  la  patte  1/2  cent,  cube 
de  culture,  stérilisée  par  la  chaleur,  de  bacille  typhique.  T.  R  :  38^,3  — 
8  h.  30  :  39<>3.  —  9  h.  30  :  39o7.  —  40  h.  :  40*3.  A  ce  moment  on  installe 
deux  thermomètres,  un  dans  Je  rectum  et  l'autre  en  contact  avec  le 
pancréas  : 

Heures.  T.  R.  T.  P, 

10  h.  30  40^3  39«.9 

10  h.  43  40«,3  39»,9 

11  heures.  40^4  39o,8  vomit. 

A  1  heure  on  installe  de  nouveau  les  thermomètres. 


Heures. 

T.  R. 

T.  P. 

1  h.  30 

41».05 

40«,55 

1  h.  45 

40«.8 

40«,2 

2  heures. 

40«,7 

39*  ,9 

2  h.  15 

40«,5 

39»,4 

2  h.  30 

40«,3 

39«,3 

2  h.  45 

40«,2 

39*,3 

On  remarquera  l'écart  énorme  existant  au  bénéfice  du  rectum  ^ 

1.  Cet  écart  peut  s'expliquer  par  l'énorme  congestion  qu'il  n'est  pas  rare 
de  rencontrer  dans  l'intestin  sous  l'influence  de  la  toxine  typhique. 
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///*  Série.  —  intoxication  par  la  cocaïne 

Exp.  VII.  —  Chien  966.  Poids  :  28  kilos. 

A  9  h.  30,  on  installe  deux  thermomètres,  l'nn  dans  le  rectam  et 
l'autre  en  contact  avec  le  pancréas  : 

Heures.  T.  R.  T.  P. 

40  heures.  38«,7  38<»,4 


10  b.  15  38«,8  38% 


5 


A  ce  moment  Tubservation  est  interrompue. 

On  installe  de  nouveau  les  deux  thermomètres  à  1  heure. 


Heures. 

T.  R, 

T.  p. 

i  h.  30 

390,5 

39».3 

i  h.  45 

39%2 

38%9 

2  heures. 

39%3 

38S9 

2  h.  15 

39«,2 

380,9, 

2  h.  30 

39S1 

38%8 

A  ce  moment,  on  injecte  sous  la  peau  de  Tabdomen  0  gr.  20  de  chlor- 
hydrate de  cocaïne. 


Heures. 

T.  R. 

T.  p. 

3  heures. 

39*,  1 

390 

3  h.  15 

38%8 

38«,7 

3  h.  30 

380,7 

380,6 

3  h.  45 

38o,6 

380,6 

A  ce  moment,  injection  dans  une  veine  de  la  même  quantité  de 
cocaïne,  qui  est  bientôt  suivie  de  raideur  générale  et  de  quelques  con- 
vulsions. 


Heures. 

T.  R. 

T.  p. 

4  heures. 

380,8 

380,4 

4  h.  15 

390,2 

380,5 

4  h.  30 

400,2 

390,5 

4  h.  45 

400,7 

400,3 

5  heures. 

400,9 

400,6 

Le  chien  meurt  à  6  heures. 


Les  expériences  précédenles  sont,  comme  on  voit,  très 
nettes.  Dans  les  trois  cas  de  piqûre  du  cerveau  que  j'ai  rap- 
portés, la  température  du  pancréas  a  été,  pendant  un  certain 
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temps  au  moins,  plus  élevée  que  celle  du  rectum  ^  et  l'écart 
a  été  assez  grand  pour  qu'aucune  erreur  ne  soit  possible. 
Au  contraire,  dans  les  autres  expériences  se  rapportant  à  des 
intoxications,  je  n'ai  pas  observé  une  élévation  relative  de  la 
température  du  pancréas*.  Cette  différence  montre  que,  dans 
le  cas  d'intoxication,  le  pancréas  n'a  pas  participé  à  la  pro- 
duction de  rhyperthermie  d'une  manière  aussi  active  que 
dans  le  cas  de  piqûre  du  cerveau. 

1.  Ce  résultat  tCest  pas  constant  :  dans  deux  cas  que  j'ai  cru  inutile  de 
relater,  je  ne  l'ai  pas  observé  ce  phénomène,  c'est-à-dire  que  pendant  tout  ic 
temps  de  l'observation  la  température  du  rectum  a  dépassé  celle  du  pancréas. 

3.  Exceptionnellement  cependant  j'ai  constaté  dans  deux  expériences,  que 
je  n'ai  pas  rapportées  ici,  ime  très  légère  élévation  relative  de  la  température 
du  pancréas  après  une  injection  de  toxine.  Dans  un  prochain  travail,  je  revien- 
drai sur  ces  faits. 


ÉTUDE  EXPÉRIMENTALE 

SUR  LES  CAUSES  DE  MORT  APRÈS  LIGATURE 
BRUSQUE  DE  LA  VEINE  PORTE 

Par  MM.  J.  GA.STAIONB  et  X.  BBNDBR. 


(travail  DBS  LABORATOIRES  DB  M.   LB  D'  CHAUFFARD  A  L'HÔPITAL  COCBIN 
BT  DE  M.   LE  D'  GILBERT  A  L'HÔPITAL  BROUSSA18) 


La  ligature  expérimentale  de  la  veine  porte  fut  faite  tout 
d'abord  dans  le  but  de  rechercher  ce  que  devient  la  sécrétion 
biliaire  après  suppression  de  l'apport  au  foie  du  sang  intes- 
tinal et  splénique.  Dès  les  premières  expériences,  on  s'aperçut 
que  cette  ligature  n'entrainait  pas  exclusivement  des  trou- 
bles dans  la  sécrétion  biliaire,  mais  causait  une  série  de  phé- 
nomènes graves,  très  rapidement  terminés  par  la  mort.  C'est 
Claude  Bernard*  qui  le  premier  montra  que  «  si  l'on  fait 
brusquement  la  ligature,  la  mort  en  est  la  conséquence  iné- 
vitable. »  En  revanche,  il  prouva  que  l'occlusion  lente  peut 
être  effectuée  sans  que  la  mort  survienne,  en  raison  de  la 
circulation  supplémentaire  qui  s'établit.  Mais  le  fait  de  la 
mort  rapide  après  ligature  expérimentale  brusque  de  la  veine 
porte  reste  acquis,  et  a  été  constaté  par  tous  les  physiolo- 
gistes qui  ont  étudié  cette  question.  Par  contre,  la  cause  de 
la  mort  reste  encore  très  discutée. 

Lors  de  ses  premières  expériences,  Claude  Bernard,  con- 
statant que  le  chien  succombe  en  moyenne  1  heure  1/2  ou 

1.  Claudb  Bernard,  Ligature  de  la  veiae  porte  {Leçons  sur  le  diabète ^  1867, 
p.  176  et  suivantes;  —  Leçons  sur  les  liquides  de  l'organisme^  t.  II,  p.  196), 
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2  heures  après  ligature,  déclare  :  «  qu'il  est  singulier  que 
cet  animal  ait  succombé  si  rapidement  et  avec  des  symp- 
tômes si  bizarres,  Gela,  dit-il,  doit  reconnaître  une  autre 
cause  que  la  congestion  sanguine  de  l'intestin  ».  Dans  ses 
leçons  sur  le  diabète^  le  savant  physiologiste  fait  remarquer 
que  :  «  l'animal  périt  en  1/2  heure  ou  3/4  d'heure,  après 
ligature  faite.  Le  mécanisme  de  la  mort  est  facile  à  com- 
prendre. Tout  le  sang  tend  à  s'accumuler  dans  les  vaisseaux 
de  l'intestia  où  les  artères  l'apportent  sans  cesse,  sans  qu'il 
soit  emporté  ensuite.  Le  cerveau  et  les  autres  organes  de- 
viennent exsangues,  et  l'animal  meurt  réellement  d'ané- 
mie. » 

Cette  théorie  qui  attribuait  la  mort  après  ligature  de  la 
veine  porte  à  l'accumulation  du  sang  dans  le  tractus  gastro- 
intestinal sembla  confirmée  par  les  travaux  de  Ludwig  et 
Thiry.  Ils  montrèrent  qu'après  cette  opération  la  pression 
artérielle  s'abaisse  ;  que  si,  au  contraire,  on  relâche  la  ligature, 
la  tension  artérielle  redevient  normale.  Pour  eux,  cet  abais- 
sement de  la  tension  est  dû  à  l'immobilisation  d'une  grande 
partie  du  sang  dans  les  racines  de  la  veine  porte.  Ils  arri- 
vent donc  à  la  même  conclusion  que  Claude  Bernard  en  se 
servant  d'une  expérimentation  différente. 

Au  contraire,  Hoffmann  et  Ludwig,  qui  essayèrent  de 
déterminer  la  quantité  de  sang  que  soustrait  à  la  circulation 
générale  la  ligature  de  la  veine  porte,  et  surtout  Tappeiner 
qui  continua  ces  mêmes  expériences,  arrivèrent  à  une  con- 
clusion opposée  à  celle  de  Claude  Bernard. 

Tappeiner^  base  ses  affirmations  sur  deux  ordres  de  con- 
statations. Il  s'assura  d'abord  delà  quantité  de  sang  que  ren- 
ferment les  veines  afférentes  du  tronc  porte  après  ligature  de 
ce  vaisseau  :  il  trouva  que  cette  quantité  représentait  environ 
16,2  p.  100  de  la  masse  totale  du  fluide  sanguin.  Il  en  con- 
clut qu'il  n'était  pas  probable  que  cette  perte,  relativement 
faible,  de  sang  ne  fût  suffisante,  par  elle-même,  pour  amener 
la  mort.  —  Il  chercha,  d'autre  part,  quels  étaient  les  effets, 

1.  Tappeiner,  Ueber  den  Ziistand  des  Blutstromes  nach  Unterbindung  der 
Pforlader  {Arbeiien  aus  der  pht/s.  Anstalt.^  Leipzig,  1873;  —  Analysé  in  Revue 
des  sciences  médicales,  1874,  p.  53). 
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sur  la  tension  artérielle,  d'une  hémorrhagie  équivalente.  Il 
put  s'assurer  ainsi  que  le  système  vasculaire  s'accommode, 
sans  qu'il  y  ait  abaissement  persistant  de  la  tension,  d'une 
perte  de  sang  qui  peut  égaler  jusqu'à  3  p.  100  du  poids  du 
corps  ;  et  que,  si  les  animaux  ont  perdu  en  liquide  sanguin 
1,30  p.  100  du  poids  du  corps,  quantité  qui  excède  de  beau- 
coup celle  que  peut  soustraire  à  la  circulation  la  ligature 
du  tronc  porte,  la  pression  artérielle  remonte  rapidement 
pour  atteindre  un  niveau  bien  supérieur  à  celui  qui  est  né- 
cessaire pour  Tentretien  de  la  vie.  D'après  Tappeiner,  par 
conséquent,  l'abaissement  de  la  tension  artérielle  et  la  mort, 
qui  surviennent  après  ligature  du  tronc  porte,  doivent  être 
attribués  à  un  autre  mécanisme  qu'à  Taccumulation  du 
sang  dans  les  veines  afférentes  de  ce  vaisseau. 

Nous  devons  dire  que  les  expériences  de  Tappeiner  ont 
été  légèrement  infirmées  par  un  récent  travail  de  MM.  Gil- 
bert etGamier*.  Opérant  sur  des  lapins  et  se  servant  du 
manomètre  métallique  de  Marey,  qui  permet  à  la  fois  de 
transmettre  les  changements  de  pression  à  un  tambour  in- 
scripteur,  et  de  noter  la  hauteur  de  la  colonne  mercurielle, 
ces  auteurs  ont  observé  les  différences  de  pression  avant  et 
après  avoir  interrompu  le  cours  du  sang  dans  la  veine  porte 
par  l'application  d'ime  pince  à  forcipressure.  En  opérant 
ainsi,  ils  ont  pu  se  rendre  compte  que,  chaque  fois  que  la 
pince  était  mise  sur  la  veine  et  interrompait  totalement  le 
cours  du  sang,  la  pression  artérielle  s'abaissait  lentement. 
Au  contraire,  quand  on  retire  la  pince,  la  pression  remonte 
d'une  manière  beaucoup  plus  rapide,  mais  souvent  n'atteint 
pas  le  niveau  antérieur.  Ils  attribuent  cet  abaissement  de  la 
tension  à  la  diminution  de  l'afflux  du  sang  dans  le  système 
artériel. 

D'autre  part,  nos  propres  expériences,  comme  nous  le 
verrons  plus  loin,  sont  en  contradiction  avec  les  premiers 
résultats  observés  par  Tappeiner,  d'après  lequel  la  quantité 
de  sang  qui  pourrait  s'accumuler  dans  les  vaisseaux  tribu- 
taires de  la  veine  porte  atteindrait  au  plus  2,38  p.  100  du 

1.  Gilbert  et  Garxibr,  Presse  médicale,  janvier  1899. 
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poids  du  corps;  alors  que  nous  verrons  la  rate  seule  contenir 
500  ce.  de  sang,  chez  un  chien  pesant  15  kilogrammes.  La 
rate  seule  en  contenait  donc  3,33  p.  100  du  poids  du  corps, 
ce  qui  est  en  absolue  contradiction  avec  les  expériences 
citées  précédemment. 

Ce  sont  cependant  ces  expériences  de  Tappeiner  qui  ont 
conduit  beaucoup  d*auteurs  à  rejeter  l'opinion  de  Claude 
Bernard,  que  Ton  trouvait  basée  sur  trop  peu  de  faits  expé- 
rimentaux, et  à  admettre  l'explication  donnée  par  Schiff*. 

Dès  1861,  cet  auteur  avait  soutenu  que  la  ligature  de 
toutes  les  veines  afférentes  du  foie  supprime  aussitôt  la  sécré- 
tion biliaire  :  il  en  conclut  que  les  animaux  meurent  empoi- 
sonnés par  les  éléments  générateurs  de  la  bile,  ces  sub- 
stances, par  leur  rétention  et  leur  accumulation,  intoxiquant 
rapidement  l'organisme.  Il  essaya  de  démontrer  l'existence 
de  ces  produits  toxiques,  en  prenant  du  sang  dans  le  cœur 
droit  d'un  chien  qui  a  succombé  après  ligature  de  la  veine 
porte,  et  en  l'injectant  dans  le  sac  lymphatique  d'une  gre- 
nouille privée  de  foie.  Il  déterminait  ainsi  des  phénomènes 
d'empoisonnement  :  ralentissement  de  la  circulation,  perte 
des  réflexes  et  mort  plus  ou  moins  rapide.  En  injectant  du 
sang  normal  il  n'observait  aucun  phénomène  analogue. 

Lautenbach^  reprenant  les  mêmes  expériences,  injecta 
du  sang  de  chien  ayant  succombé  après  ligature  de  la  veine 
porte  et  vit  les  grenouilles  mourir  en  deux  ou  trois  heures. 

Le  professeur  Jaccoud  '  accepte  les  conclusions  de  Schifi 
et  de  Lautenbach.  Pour  lui,  «  l'oblitération  totale  et  sou- 
daine du  système  porte  supprime  instantanément  la  produc- 
tion de  la  bile,  et  les  animaux  meurent  empoisonnés  par  les 
éléments  générateurs  de  ce  liquide,  tout  comme  après  l'extir- 
pation des  reins  ils  meurent  empoisonnés  par  les  matériaux 
de  l'urine  ». 

M.  Netter  ^  accepte  également  cette  théorie,  en  la  modifiant 

1.  ScHiFF,  Neuere  Schweizerische  Zeitschrift  fOr  HeilkundCf  1862; —  ftep 
mécL  de  la  Suisse  romande ,  1881. 

2.  Lauterbach,  Philadelphia  médical  Times,  1877. 

3.  Jaccoud,  Dictionnaire  de  médecine  et  de  chU*urgie  pratiques   (Article 
Bile). 

4.  NetteR;  Arch,  gén.  de  méd.,  1884. 
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cependant.  Pour  lui,  la  mort  est  due  à  l'accumulation  dans  le 
sang  de  poisons  intestinaux  que  ne  peut  transformer  le  foie. 

Depuis  lors  il  est  classique  de  dire  qu'après  la  ligature 
de  la  veine  porte ^  les  animaux  meurent  par  suite  éHnsuffi- 
sance  hépatique  :  ce  qui  signifie  qu'ils  sont  empoisonnés  par 
les  éléments  générateurs  de  la  bile,  qui  ne  se  forme  plus;  et 
par  les  substances  toxiques  gastro-intestinales,  sur  lesquelles 
ne  peut  plus  agir  la  cellule  hépatique. 

Disons  cependant  qu'une  voix  très  autorisée,  celle  de 
M.  Roger*,  s'est  élevée  contre  cette  théorie  qu'il  considère, 
tout  au  moins,  comme  trop  exclusive.  Il  rejette  l'opinion 
de  SchiÉF  en  disant  que^  d'une  part,  il  n'est  pas  prouvé  que 
la  ligature  de  la  veine  porte  supprime  complètement  la  sé- 
crétion biliaire,  et  que  d'autre  part,  même  en  admettant  que 
tous  les  principes  de  la  bile  soient  retenus,  ce  n*est  pas  en 
une  heure  ou  deux  qu'ils  pourraient  s'accumuler  en  quantité 
suffisante  pour  tuer  l'animal.  Il  a  montré  en  effet  «  qu'il 
faut  8  à  10  heures  pour  que  le  foie  sécrète  une  quantité  de 
bile  capable  de  tuer  l'économie.  Ce  chiffre  s'applique  à  la 
bile  telle  qu'elle  est  sécrétée  ;  mais  ce  qui  s'accumule,  ce 
n'est  pas  la  bile,  ce  sont  les  éléments  de  cette  sécrétion,  et 
il  faudrait  démontrer  que  ceux-ci  sont  aussi  toxiques  que  la 
bile  elle-même.  Enfin,  l'émonction  rénale  doit  encore  proté- 
ger l'organisme  en  éliminant  une  partie  des  matières  toxi- 
ques qui  auraient  dû  constituer  la  bile.  Le  chiffre  de  huit  à 
dix  heures  est  donc  beaucoup  trop  faible,  et  pourtant  la  mort 
survient  en  deux  ou  trois  heures,  voire  une  demi-heure  chez 
le  chien.  » 

Quant  à  l'interprétation  de  M.  Netter,  sur  l'origine  intes- 
tinale du  poison  qui  s'accumule  après  ligature  de  la  veine 
porte,  M.  Roger  lui  fait  une  objection  capitale  :  «  En  suppo- 
sant, dit-il,  que  l'absorption  ne  soit  pas  troublée,  le  poison 
ne  pourrait  guère  passer  dans  la  circulation  générale, 
puisque  la  voie  afférente  est  fermée  ;  à  moins  d'admettre  qu'il 
remonte  contre  le  courant  sanguin,  ce  qui  est  peu  com- 
préhensible.  » 

1.  Roger,  Action  du  foie  sur  les  poisons  {Thèse  de  Paris,  1887);  ~  Phy- 
siologie normale  et  pathologique  du  foie  {Encyclopédie  Léauté). 
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La  fistule  d*Eck,  pratiquée  par  Stolnikow^  et  surtout  par 
Hahn,  Massen,  Nencki  et  PawIowS  montre  bien  que  la  mort 
n'est  pas  due  à  Taccumulation,  dans  l'organisme,  de  poisons 
intestinaux  que  la  cellule  hépatique  n*a  pas  pu  modifier.  Les 
chiens  ainsi  mis  en  expérience  peuvent  suryivre  pondant 
plusieurs  semaines,  et  cependant  le  sang  venant  de  Tintestin 
se  jette  directement  dans  la  circulation  générale  sans  passer 
par  le  foie. 

A  rheure  actuelle,  on  ne  peut  donc  pas  admettre  comme 
démontrées  la  théorie  de  SchiflT  ni  celle  de  Netter,  au  sujet 
des  causes  de  la  mort  après  ligature  brusque  de  la  veine 
porte  ;  mais,  comme  le  fait  remarquer  M.  Roger:  «  Tous  ces 
faits  contradictoires  ne  permettent  guère  une  conclusion 
positive.  »  En  effet,  cet  auteur  repousse  également  la  théorie 
de  Claude  Bernard,  en  se  basant  sur  ce  fait  que,  d'après  lui, 
les  symptômes  qui  suivent  la  ligature  de  la  veine  porte  ne 
ressemblent  nullement  à  ceux  que  détermine  une  hémor- 
rhagie  abondante  ;  en  se  basant  d'ailleurs  aussi  sur  les  ex- 
périences de  Tappeiner,  qu'il  cite  comme  probantes  et 
comme  «  devant  porter  un  coup  mortel  à  la  théorie  de  la 
congestion  intestinale  ».  Quant  à  savoir  quelle  est  la  cause 
de  la  mort,  M.  Roger  déclare  qu'il  l'ignore,  «  nous  avons, 
dit-il,  battu  en  brèche  toutes  les  théories:  nous  nous  garde- 
rons bien  d'en  proposer  une  nouvelle  ». 

C'est  en  présence  de  ces  incertitudes  et  de  ces  contradic- 
tions que  nous  avons  cherché  à  résoudre  cette  question  par 
une  série  d'expériences  que  nous  avons  graduées  de  la  façon 
suivante  : 

I 

Dans  une  première  série  d'expériences,  nous  avons 
cherché  à  voir  comment  mouraient  les  animaux  auxquels 
on  lie  la  veine  porte,  quels  symptômes  ils  présentaient  avant 


1.  Stolnikow,  Archiv  fUr  die  gesammle  Physiologie,  Bd.  XXVIII. 

2.  Hahn,  Massbiy,  Nbncki  et  Pawlow,  La  fistule  d'Eck  de  la  veine  cave  à 
la  veine  porte  et  ses  conséquences  pour  l'organisme  (Archives  des  sciences 
biologiques  de  Saint-Pétersbourg ,  t.  I,  n<*  4,  1892), 
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la  mort,  et  quelles  lésions  macroscopiques  on  rencontrait  à 
Tautopsie. 

4*  Manue$  opératoire  de  la  ligature  de  la  veine  porte.  — 
Disons  tout  d'abord  que,  dans  ces  expériences,  il  est  absolu- 
ment nécessaire  de  faire  porter  la  ligature  sur  le  tronc 
même  de  la  veine  porté,  si  l'on  tient  à  avoir  des  résultats 
exactement  comparables  entre  eux.  II  est  évident  que  si,  en 
plaçant  le  fil,  on  laisse  échapper  une  veine  se  rendant  au 
foie,  il  existe  de  ce  fait  une  cause  d*erreur  qui  pourrait, 
peut-être,  expliquer  les  chiffres  obtenus  par  les  expérimen- 
tateurs. 

Claude  Bernard  dit  que  les  chiens  meurent  au  bout  d'une 
demi-heure  ou  de  trois  quarts  d'heure  ;  ce  sont  également 
les  chiffres  donnés  par  Oré  *,  Gintrac*,  et  Chassagne%  d'après 
lesquels  les  animaux  meurent  en  moins  d'une  heure. 

Schiff  donne  comme  limite  de  45  à  68  minutes.  M.  Roger 
a  vu  des  chiens  survivre  plus  de  trois  heures,  et  ces  chiffres 
extrêmes  ont  été  signalés  par  quelques  autres  expérimenta- 
teurs. Sans  vouloir  incriminer  le  manuel  opératoire  suivi 
par  ces  physiologistes,  nous  croyons  pouvoir  dire  que  deux 
causes  surtout  influent  sur  le  degré  de  survie.  Tout  d'abord, 
c'est  la  congestion  intestinale  antérieure  à  l'opération  :  c'est 
ainsi  que  Claude  Bernard  avait  bien  noté  que  les  animaux 
opérés  en  pleine  digestion  succombaient  plus  vite  ;  d*où  le 
précepte  de  n'expérimenter  que  sur  des  chiens  mis  à  jeun 
depuis  la  veille.  La  seconde  cause  de  variabilité  dans  les  ré- 
sultats, provient  d'une  disposition  veineuse  que  nous  avons 
signalée  et  décrite,  et  qui  permet,  si  l'on  n*est  pas  prévenu, 
de  ne  pas  prendre  dans  la  ligature  une  veine  volumineuse 
venant  du  pancréas  et  du  duodénum. 

Dans  leur  anatomie  du  chien,  Ellenberger  et  Baum  *' 
disent  que  la  veine  porte  résulte  de  la  réunion  de  la  veine 
splénique,  de  la  veine  stomachique  et  des  mésentériques. 
Le  tronc  qui  en  résulte  se  dirige  en  haut  et  en  arrière  vers 

1.  Oré,  Oblitération  de  la  veine  porte  {Académie  des  sciences,  1856). 

2.  GiNTRAC,  Observations  et  recherches  sur  l'oblitération  de  la  veine  porte 
{Thèse  de  Bordeaux,  1856). 

3.  Chassagne,  Ligature  de  la  veine  porte  {Thèse  de  Strasbourg,  1860). 

4.  Ellenberger  et  Baum,  Anatomie  du  chien. 
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le  bile  du  foie,  au  niveau  duquel  il  se  divise  en  3  ou  5 
branches,  suivant  le  nombre  des  lobes  hépatiques.  Un  peu 
avant  de  pénétrer  dans  le  foie,  ajoutent-ils,  le  tronc  porte 
reçoit  un  certain  nombre  de  veines  pancréatiques. 

Nous  avons  étudié  avec  soin  cette  région  sur  plusieurs 
chiens,  et  nous  pouvons  dire  que  la  disposition  la  plus  habi- 
tuellement  rencontrée  est  la  suivante  :  le  tronc  de  la  veine 
porte,  une  fois  constitué,  ne  reçoit  que  dans  un  petit  nombre 
de  cas  plusieurs  veines  pancréatiques.  Ce  que  Ton  trouve  le 
plus  souvent,  c'est  une  grosse  veine  qui  résume  la  circula- 
tion du  duodénum  et  du  pancréas.  Cette  veine  chemine  à  peu 
près  horizontalement  de  gauche  à  droite,  et  vient  se  jeter 
à  un  niveau  variable  dans  le  tronc  principal.  Dans  certains 
cas,  cetle  veine  se  jette  dans  le  tronc  porte,  très  près  du 
point  où  celui-ci  s'enfonce  dans  le  foie,  et  il  est  très  facile 
alors  de  placer  la  ligature  au-dessous  d*elle.  C'est  une  cause 
d'erreur  à  laquelle  nous  n'avons  pas  pu   échapper,  dans  une 
de  nos  expériences,  bien  que  nous  fussions  prévenus.   On 
comprendra  facilement  l'importance  de  cette  faute  opéra- 
toire :  en  efifet,  ce  vaisseau  est  assez  volumineux  pour  per- 
mettre au  sang  accumulé  dans  le  trac  tus  gastro-intestinal  de 
se  déverser  en  partie  dans  le  foie,  et,  de  ce  fait,  une  survie 
plus  ou  moins  considérable  peut  être  obtenue,   qui  fausse 
absolument  les  résultats  de  l'expérience. 

Voici  le  procédé  que  nous  avons  employé  pour  lier  la 
veine  porte.  Nous  nous  sommes  arrêtés,  en  dernier  lieu,  à 
une  incision  médiane  sus-ombilicale.  C'est  celle  qui  amène 
le  moins  de  délabrements  ef^réduit  au  minimum  l'hémor- 

■a. 

rhagie  pariétale.  On  reconnaît  facilement  l'estomac  et  le 
duodénum.  En  réclinantla  première  portion  du  duodénum,  en 
entraînant  en  même  temps  le  pancréas,  on  aperçoit  le  tronc 
de  la  veine  porte;  on  dénude  la  veine  et  on  la  suit  attenti- 
vement de  bas  en  haut  pour  découvrir  la  veine  duodéno- 
pancréalique.  Quand  on  opère  sur  des  chiens  en  pleine  di- 
gestion, on  est  gêné  par  les  chylifères  qui  sont  très  nombreux 
et  très  volumineux.  Ils  sont  particulièrement  abondants  au 
niveau  de  la  veine  duodéno-pancréatique,  et  leur  section 
laisse  écouler  en  abondance  du  chyle,  qui  gêne  dans  une 
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certaine  mesure  Topérateur,  ea  masquant  la  vue  du  vais- 
seau. 

Quand  on  est  bien  certain  d'être  au-dessus  de  la  veine 
duodéno-pancréatique,  on  passe  sous  la  veine  porte  une  soie 
assez  forte,  à  l'aide  d'une  aiguille  mousse  recourbée,  et  il 
ne  reste  plus  qu'à  serrer  le  fil  et  à  refermer  la  paroi. 

2®  Phénomènes  observés  après  ligature  de  la  veine  porte. 
—  Nous  avons  été  frappés,  dans  toutes  nos  expériences^  par 
ce  fait  que  les  animaux  meurent  absolument  comme  si  on 
les  saignait.  Ils  présentent  une  décoloration  progressive  des 
muqueuses  facilement  explorables  (de  la  langue,  du  pa- 
lais, etc.).  Leur  mort  est  précédée  de  spasmes  respiratoires 
brusques  et  violents,  tout  à  fait  analogues  à  ceux  des  ani- 
maux saignés  à  blanc.  Enfin,  si,  dans  les  derniers  instants 
de  la  vie,  alors  que  les  systoles  cardiaques  sont  très  intenses, 
on  coupe  une  artère  périphérique,  il  n'en  sort  pas  de  sang. 

A  l'autopsie  on  est  frappé  par  le  contraste  qui  existe  entre 
la  cavité  thoracique  et  la  cavité  abdominale.  Dans  la  cavité 
thoracique,  les  organes  sont  exsangues,  les  poumons  sont 
blancs,  comme  lavés.  Le  cœur,  qui  est  mort  en  systole,  les 
gros  vaisseaux  ne  contiennent  pas  de  sang.  Dans  la  cavité 
abdominale  au  contraire,  tous  les  organes  appartenant  au 
tractus  gastro' intestinal,  sauf  le  foie,  sont  extrêmement  con- 
gestionnés ;  tandis  que  les  reins,  cachés  derrière  la  masse 
intestinale,  sont  pâles  comme  les  organes  de  la  cavité  tho- 
racique. 

L'estomac  est  très  dilaté.  Ses  parois  sont  sillonnées  de 
petites  veines  bleuâtres  qui  donnent  à  sa  face  péritonéale  un 
aspect  irisé.  Au  niveau  de  ses  courbures  les  veines  atteignent 
le  volume  d'une  grosse  plume  d'oie,  quelquefois  même  da- 
vantage. Tout  le  tractus  intestinal,  sauf  les  dernières  parties 
du  gros  intestin,  présente  une  couleur  violacée  et  même 
noirâtre. 

Au  niveau  du  mésentère  et  des  différents  mésos,  se 
voient  de  grosses  veines  gorgées  de  sang.  Si  l'on  fait  une 
section  des  anses  intestinales  ou  de  la  paroi  stomacale,  on 
voit  que  l'épaisseur  de  ces  parois  est  plus  que  doublée  de 
volume,  ce  qui  est  dû  à  une  infiltration  sanguine  qui  disso- 
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cie  toutes  les  parties  constituantes  de  Tintestin.  Le  sang, 
d'ailleurs»  s'est  épanché  dans  la  cavité  gastro-intestinale, 
quelquefois  en  telle  abondance,  que  dans  les  instants  qui  pré- 
cèdent la  mort,  l'animal  en  rend  par  vomissements  ou  dans 
ses  selles.  D'ailleurs,  l'évacuation  plus  ou  moins  abondante 
de  selles,  hémorrhagiques  ou  non,  fait  partie  des  symptômes 
constants  qui  suivent  la  ligature  de  la  veine  porte. 

La  rate  est  énorme,  atteignant  des  dimensions  4  ou  5  fois 
plus  considérables  que  son  volume  normal.  Elle  est  d'une 
coloration  noir  foncé.  Au  niveau  de  son  bile,  toutes  les 
veines  qui  en  partent  sont  extrêmement  dilatées,  atteignant 
quelquefois  le  volume  du  petit  doigt.  Si  l'on  coupe  ces 
veines,  le  sang  s'écoule  avec  abondance,  diminuant  d'autant 
le  volume  de  l'organe,  qui  reste  cependant  toujours  bien 
supérieur  à  celui  d'une  rate  ordinaire. 

Le  pancréas  est  légèrement  congestionné,  un  peu  aug- 
menté de  volume,  mais  n'atteignant  jamais  une  dimension 
double  de  la  normale. 

Quant  au  foie,  il  est  pftie.  Sur  la  coupe,  il  ne  s'écoule  pas 
de  sang.  11  est  absolument  comparable  comme  aspect  aux 
poumons  et  aux  reins. 

Cette  simple  constatation  des  symptômes  qui  suivent  la 
ligature  de  la  veine  porte,  rapprochée  de  l'état  nécrosco- 
pique  des  organes,  nous  semble  indiquer  que  la  mort,  à  la 
suite  de  la  ligature  de  ce  vaisseau,  survient  par  ce  fait  que 
tout  le  sang  s'accumule  dans  la  circulation  porte,  ce  qui 
équivaut  en  somme  à  une  saignée  totale  de  l'animal.  Tous 
les  phénomènes  observés  plaident  en  faveur  de  cette  théorie. 
D'abord  Tanimal  meurt  exsangue  et  avec  tous. les  symptômes 
survenant  chez  un  chien  que  l'on  saigne  à  blanc.  Au  mo- 
ment de  la  mort,  la  section  d'une  artère  ne  permet  plus 
l'écoulement  du  sang.  A  l'autopsie,  enfin,  tous  les  oi^anes 
autres  que  ceux  qui  sont  tributaires  de  la  veine  porte  sont 
privés  de  sang.  Il  semble  donc  que  ce  soit  cette  anémie  totale 
qui  ait  entraîné  la  mort. 

D'autre  part,  tous  les  organes  dépendant  de  cette  veine 
sont  extrêmement  congestionnés.  Les  parois  de  l'intestin, 
la  cavité  gastro-intestinale,  la  rate  (qui,  à  elle  seule,  conte- 
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nait  plus  d'un  demi-litre  de  sang  dans  certaines  de  nos  expé* 
riences),  semblent  être  le  refuge  dans  lequel  s'est  accumulé 
tout  le  sang  qui  n'existe  plus  dans  le  reste  de  l'organisme. 
L'interprétation  des  faits  nous  semble  donc  très  simple.  A  la 
suite  de  la  ligature  de  la  veine  porte,  le  sang  s'accumule 
dans  tous  les  organes  commandés  par  cette  circulation,  puis, 
à  chaque  systole,  le  cœur  envoie  dans  les  artères  répondant 
aux  veines  du  système  porte  une  certaine  quantité  de  sang  ; 
si  bien  qu'au  bout  d'un  laps  de  temps  relativement  très  court, 
tout  le  sangs'étant  accumulé  dans  le  tube  gastro-intestinal  et 
la  rate,  l'animal  meurt  comme  s'il  avait  été  saigné  à  blanc. 

De  ces  seules  expériences,  on  pouvait  donc,  ce  nous 
semble,  conclure  que  le  mécanisme  de  la  mort,  après  liga- 
ture de  la  veine  porte,  est  absolument  analogue  à  celui  d'une 
saignée;  mais  en  raison  des  discussions  qui  ont  eu  lieu  à  ce 
sujet  et  des  diverses  théories  qui  ont  été  soutenues,  nous 
avons  cherché  à  accumuler  les  preuves  établissant  que  c'est 
bien  par  spoliation  sanguine,  et  non  par  insuffisance  hépa- 
tique, que  meurent  les  animaux  auxquels  on  a  lié  la  veine 
porte.  Nous  avons  tenté  dans  ce  sens  une  double  série  d'ex- 
périences qui  nous  ont  semblé  commandées  par  la  logique. 

Nous  nous  sommes  tenu  le  raisonnement  suivant: 
s'il  est  vrai  que  les  animaux  auxquels  on  a  lié  la  veine  porte 
meurent  du  fait  de  l'accumulation  du  sang  dans  le  tractus 
gastro-intestinal,  on  devra  s'opposer  à  la  mort,  ou  tout  au 
moins  la  retarder  par  deux  procédés  :  ou  bien  en  empêchant 
l'accès  du  sang  dans  les  organes  tributaires  du  système  porte, 
ou  bien  en  augmentant  la  masse  sanguine  par  une  trans- 
fusion. 

II 

Le  procédé  idéal  pour  empêcher  l'accumulation  du  sang 
dans  les  organes  tributaires  du  système  porte,  eût  été  de  lier 
isolément  chacune  des  artères  se  rendant  à  ces  organes,  par 
conséquent,  la  splénique,  la  coronaire  stomachique,  les  mé- 
sentériques,  etc.  ;  mais,  pratiquement,  ce  procédé  était  très 
difficile  à  employer.  La  ligature  des  artères  nécessitait  une 
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série  d*opérations  délicates,  et  d'ailleurs,  même  après  avoir 
lié  les  trois  ou  quatre  principaux  gros  troncs,  on  aurait  pu 
craindre  que  Tafflux  du  sang  artériel  continuât  cependant 
par  les  anastomoses. 

Pour  remédier  à  ces  inconvénients,  nous  avons  résolu 
de  pratiquer  la  ligature  de  l'aorte  au-dessus  du  tronc  cœliaque. 
De  cette  façon  nous  étions  absolument  sûrs  d'empêcher  tout 
afflux  du  sang  artériel  dans  les  organes  de  l'abdomen.  Cette 
opération  cependant  pouvait  prêter  à  certaines  objections. 
Il  était  évident  que  cette  ligature,  à  elle  seule,  devait  en- 
traîner des  troubles  organiques  et  des  lésions  capables  de 
produire  la  mort  dans  des  délais  fort  courts.  Nous  ne  devions 
donc  pas  faire  entrer  en  ligne  de  compte  les  symptômes 
observés  après  double  ligature  de  l'aorte  et  de  la  veine  porte, 
comme  se  rapportant  aux  seuls  effets  de  la  ligature  de  cette 
dernière.  Telle  n'était  pas  d'ailleurs  notre  pensée,  le  seul  but 
que  nous  nous  proposions  étant  de  savoir  si  les  chiens  aux- 
quels on  a  lié  simultanément  les  doux  vaisseaux  vivent  plus 
longtemps  que  ceux  auxquels  on  a  simplement  lié  la  veine 
porte.  Or,  tel  fut  en  effet  le  résultat  de  nos  expériences. 

Sur  un  premier  lot  de  chiens,  nous  fîmes  la  ligature  iso- 
lée de  l'aorte  afin  de  nous  bien  rendre  compte  de  ses  effets. 
A  la  suite  de  cette  opération,  l'animal,  sorti  du  sommeil 
chloroformique,  est  paralysé  de  ses  pattes  de  derrière.  11 
pousse  des  cris  plaintifs,  quelquefois  même  de  véritables 
hurlements,  en  portant  sa  tête  vers  son  extrémité  poslérieure 
qui  semble  le  siège  de  ses  douleurs.  Ces  crises  douloureuses 
ne  sont  pas,  d'ailleurs,  permanentes;  elles  reviennent  par 
accès  entre  lesquels  l'animal  circule  entraînant  péniblement 
son  train  postérieur;  puis  il  est  de  nouveau  immobilisé  par 
une  crise  douloureuse.  C*est  ainsi  qu'est  caractérisée  toute 
la  première  phase  qui  suit  immédiatement  la  ligature  de 
l'aorte.  Ces  phénomènes  durent  environ  3  heures  et  c'est 
dans  le  courant  de  la  quatrième  heure  que  survient  la  phase 
terminale.  Elle  est  caractérisée  par  des  crises  convulsives 
qui  ont  remplacé  les  paroxysmes  douloureux.  Ce  nouvel  état 
est  annoncé  par  une  raideur  particulière  du  train  antérieur, 
qui  débute  très  rapidement  après  l'opération,  mais  qui  n'est 
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pas  permanente,  puisqu'elle  ne  s'oppose  pas  à  la  marche  de 
ranimai. 

Quand  les  crises  convulsives  vont  apparaître,  cette  rai- 
deur s*accentue.  Dans  un  premier  stade,  Tanimal  présente 
du  côté  de  sa  gueule,  surtout  de  ses  paupières  et  de  ses 
lèvres,  une  série  de  mouvements  convulsifs.  Dans  un 
deuxième  stade,  véritablement  tonique,  la  raideur  est  géné- 
ralisée à  la  gueule,  au  cou  et  au  train  antérieur.  Enfin,  dans 
un  troisième  stade,  clonique,  le  chien  est  agité  d'une  série 
de  mouvements  convulsifs.  La  têle  se  rejette  d  abord  en 
arrière,  les  muscles  maslicateurs  se  contractent  violemment 
€t  frappent  fortement  les  maxillaires  lun  contre  l'autre .  Le 
train  antérieur  est  animé  d'une  série  de  mouvements  res- 
semblant à  ceux  que  le  chien  ferait  pour  galoper.  Le  train 
postérieur  est  agité  de  secousses  saccadées  qui  ne  sont  que  la 
transmission  des  convulsions  du  train  antérieur;  il  se 
comporte  comme  un  corps  inerte  quelconque  qui  aurait  été 
attaché  à  la  partie  convulsée  du  chien.  Après  cette  crise, 
l'animal  fatigué  reste  étendu  sur  le  côté,  conservant  une 
raideur  marquée  du  train  antérieur  et  de  la  nuque. 

Ces  crises  ainsi  caractérisées  se  répètent  d'abord  environ 
toutes  les  10  minutes,  puis  se  rapprochent,  et,  le  plus  sou- 
vent, c'est  au  milieu  de  l'une  d'entre  elles  que  l'animal 
meurt.  Cette  seconde  phase  dure  à  peu  près  une  heure.  Il 
s'agitdonc  là  d'un  tableau  clinique  ne  ressemblant  nullement 
à  celui  que  nous  avons  décrit  comme  consécutif  à  la  ligature 
de  la  veine  porte. 

Restait  à  savoir  si,  en  faisant  simultanément  la  ligature 
de  l'aorte  et  de  la  veine  porte,  on  aurait  les  symptômes  ob- 
servés à  la  suite  de  l'une  ou  de  l'autre  de  ces  opérations,  ou 
si,  au  contraire,  on  aurait  un  nouveau  tableau  morbide. 

Si  la  théorie,  qui  veut  que  les  chiens  auxquels  on  lie  la 
veine  porte  meurent  d*insuffisance  hépatique,  est  vraie,  il 
€st  de  toute  évidence  que  dans  le  cas  de  ligature  surajoutée 
de  l'aorte,  la  mort  devrait  survenir  beaucoup  plus  vite  en- 
core, puisque  le  foie  est  privé  non  seulement  de  son  sang 
veineux,  mais  encore  de  son  sang  artériel.  Si  Ton  suppose, 
au  contraire,  que  la  mort  survient  par  spoliation  sanguine. 
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à  la  suite  de  la  ligature  de  la  veine  porte,  il  était  vraisem- 
blable qu'en  liant  les  deux  vaisseaux,  la  mort  arriverait 
comme  si  l'on  avait  lié  seulement  l'aorte,  puisqu'on  s'op- 
pose à  l'accumulation  du  sang  dans  les  organes  abdominaux. 

Or,  chez  les  chiens  auxquels  nous  avons  lié  simultané- 
ment l'aorte  et  la  veine  porte,  la  mort  s'est  toujours  produite 
plus  tardivement  que  chez  les  animaux  ayant  subi  la  liga- 
ture seule  de  la  veine  porte.  Les  accidents  terminaux  n'ont, 
dans  aucun  cas,  ressemblé  à  ceux  que  produisent  les  sai- 
gnées à  blanc,  et  que  nous  avons  retrouvés  dans  notre  pre- 
mière série  d'expériences.  Toujours,  au  contraire,  le  tableau 
clinique  a  évolué  en  deux  phases  :  la  première,  doulou- 
reuse, durant  environ  3  heures;  la  deuxième,  convulsive, 
durant  à  peu  près  1  heure.  Décrire  en  détail  les  symptômes 
présentés  pendant  ces  deux  phases  ne  serait  que  répéter 
ceux  que  nous  avons  signalés  après  ligature  simple  de 
l'aorte. 

Nous  croyons  donc  pouvoir  conclure  de  cette  seconde 
série  d'expériences  que  la  mort,  dans  les  cas  où  on  lie  la 
veine  porto,  ne  survient  pas  par  insuffisance  hépatique, 
puisque  la  ligature  simultanée  de  l'aorte  amène  une  survie, 
alors  qu'elle  augmente  certainement  les  causes  de  cette 
insuffisance.  Au  contraire,  il  nous  semble  logique  de  suppo- 
ser que  la  théorie  de  la  spoliation  sanguine  est  plus  exacte, 
puisque  la  ligature  de  l'aorte  au-dessus  du  tronc  cœliaque,  en 
empêchant  l'accumulation  du  sang  dans  les  organes  abdo- 
minaux, permet  une  certaine  survie. 

Mais  cependant,  comme  cette  survie  n'est  pas  très  consi- 
dérable (étant donnée  la  gravité  de  la  ligature  de  l'aorte),  nous 
avons  cherché  à  établir  la  réalité  de  la  théorie  de  la  spolia- 
tion sanguine  par  une  autre  série  d'expériences. 

III 

Si  la  mort  des  animaux  survient  par  anémie  consécutive 
à  l'accumulation  du  sang  dans  les  organes  abdominaux, 
nous  devrions  pouvoir  prolonger  l'existence  des  chiens  aux- 
quels on  lie  la  veine  porte,  en  augmentant  leur  masse  san- 
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guine  soit  par  des  injections  salines,  soit  par  transfusion  da 
sang  en  nature. 

Les  injections  de  sérum  artificiel  nous  ont  donné  des 
résultats  tout  à  fait  probants. 

Quand,  après  avoir  lié  la  veine  porte,  on  introduit  dans 
la  veine  fémorale  la  canule  d'un  appareil  à  injections  intra- 
veineuses et  qu'on  pousse  progressivement  le  liquide,  on 
est  frappé  tout  d'abord  par  la  rapidité  avec  laquelle,  malgré 
sa  faible  pression,  le  liquide  passe  dans  le  système  vei- 
neux de  l'animal;  ce  qui  semble  bien  prouver  que  la  tension 
sanguine  est  faible  dans  la  circulation  générale. 

Si  l'on  continue  cette  injection  graduelle  d'eau  salée,  on 
peut  par  ce  procédé  augmenter  d'une  heure  ou  deux  la 
survie  de  Tanimal,  mais  il  arrive  cependant  un  moment  où 
les  symptômes  terminaux  se  présentent  d'une  façon  absolu- 
ment analogue  à  ceux  qu'on  rencontre  chez  les  chiens  de 
notre  première  série  d'expériences;  c^cst-à-dire  décoloration 
graduelle  des  muqueuses,  anhélation,  spasmes  respiratoires 
et  mort.  Si  l'on  fait  immédiatement  l'autopsie,  les  constata- 
tions nécroscopiques  sont  identiques  à  celles  observées  chez 
cette  même  série  de  chiens,  avec  cette  différence  cependant 
que  le  cœur  et  les  vaisseaux  de  la  circulation  générale  ne 
sont  plus  vides  de  tout  liquide.  On  y  trouve  une  sérosité  fai- 
blement colorée  et  très  peu  riche  en  globules.  Il  est  évident 
que  les  animaux  sont  morts  parce  que  le  liquide  qui  rem- 
place leur  sang  ne  contient  plus  suffisamment  d'hématies. 
Ce  serait  peut-être  même  un  procédé  expérimental  intéres- 
sant pour  se  rendre  compte  du  nombre  minimum  de  globules 
rouges  compatible  avec  l'existence. 

La  seconde  constatation  nécroscopique  un  peu  particu- 
lière consiste  en  ce  fait  que  les  oi^anes  tributaires  de  la 
veine  porte  sont  encore  plus  congestionnés  que  dans  les 
expériences  relatées  plus  haut,  en  raison  de  la  grande  quan- 
tité de  liquide  qui  s'est  mélangé  au  sang  circulant  et  est 
venu  s'emprisonner  dans  ces  organes. 

La  transfusion  du  sang  en  nature  donne  lieu  à  des  résul* 
tats  tout  à  fait  comparables  au  point  de  vue  de  la  survie  : 
différents  pour  certains  résultats  nécroscopiques,  en  ce  sens 
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que  le  cœur  et  les  vaisseaux  sont  absolument  vides  de  sang; 
semblables  au  contraire  pour  les  organes  abdominaux  qui 
sont  encore  plus  gorgés  de  sang,  donnant  lieu  à  des  hémor- 
rhagies  assez  abondantes  par  la  voie  buccale  et  anale. 

Mais  le  point  intéressant  de  ces  transfusions  sanguines 
est  qu'elles  prouvent  d'une  façon  palpable  que  les  chiens 
meurent  bien  d'hémorrhagie  après  ligature  de  la  veine  porte. 
En  effet,  si  Ton  transfuse  le  sang  d'un  chien  qui  a  reçu  une 
injection  intra-veineuse  de  peptone  de  Witte,  à  un  autre 
chien  auquel  la  veine  porte  a  été  liée,  on  assiste  à  un  phéno- 
mène intéressant  et  qui  confirme  bien  la  théorie  de  la  spo- 
liation sanguine  :  la  survie  du  chien  qui  reçoit  le  sang 
est  notablement  augmentée,  mais  qu'il  ne  vivra  que  tant 
que  l'animal  qui  procure  ce  sang  pourra  lui  en  fournir.  Que 
se  passe-t-il,  en  effet?  L'animal  auquel  on  a  lié  la  veine 
porte,  dans  toute  la  première  partie  de  l'expérience,  ne  pré- 
sente aucun  des  symptômes  qu'on  est  habitué  à  rencontrer. 
C'est  au  contraire  le  chien  qui  donne  le  sang  et  dont  la  cir- 
culation porte  est  libre  qui  présente  tous  ces  signes.  Ses 
muqueuses  se  décolorent;  il  présente  une  série  de  bâille- 
ments, de  spasmes  respiratoires  convulsifs,  et  il  meurt.  Peu 
de  temps  après,  l'autre  chien,  qui  ne  reçoit  plus  de  sang,, 
est  pris  des  mêmes  symptômes,  que  nous  connaissons,  et  qui 
avaient  été  simplement  retardés  par  la  transfusion  san- 
guine. 

En  agissant  ainsi,  on  fait  mourir  deux  chiens  avec  des 
symptômes  tout  à  fait  analogues  par  la  ligature  d'une  seule 
veine  porte. 

CONCLUSIONS 

Il  ressort,  en  somme,  des  expériences  que  nous  avons 
faites  sur  le  chien,  qu'il  est  inutile  de  faire  intervenir  Tin- 
suffisance  hépatique  pour  expliquer  la  mort  rapide  à  la  suite 
de  la  ligature  brusque  de  la  veine  porte,  puisque  la  quan* 
tité  du  sang  accumulé  dans  les  organes  tributaires  de  ce 
système  entraine  une  anémie  suffisante,  à  elle^seule,  pour 
tuer  ranimai. 


LIGATURE  BRUSQUE  DE  LA  VEINE  PORTE.  761 

Les  expériences  et  les  critiques  de  M.  Roger  avaient 
déjà  bien  montré  que  la  théorie  de  Schiff  et  de  Netter  était 
peu  admissible.  —  Il  semble  peu  probable  que  la  bile  ré- 
sorbée puisse  empoisonner  si  rapidement  et  si  sûrement 
lorganisme.  On  comprend  difficilement  aussi  comment  des 
poisons,  formés  dans  Tintestin,  pourraient  intoxiquer  Tani- 
mal,  puisqu'on  a  lié  la  veine  porte  et  empêché  ainsi  ces 
produits  nocifs  de  se  disséminer  dans  la  circulation  géné- 
rale. 

Nous  nous  sommes  appliqués,  pour  notre  part,  à  mon- 
trer la  réalité  de  la  théorie  de  la  spoliation  sanguine,  entre* 
vue  par  Claude  Bernard,  mais  battue  en  brèche  par  les 
physiologistes  qui  discutèrent  après  lui  la  question. 

La  réalité  de  cette  théorie  ressort  pour  nous  des  argu- 
ments suivants  : 

1®  Les  symptômes  observés  après  la  ligature  sont  abso- 
lument ceux  que  Ton  constate  chez  un  animal  saigné  à 
blanc  ; 

2^  Les  résultats  de  l'autopsie  plaident  en  faveur  de  cette 
même  théorie.  Ils  permettent  de  constater  l'anémie  des 
organes  qui  dépendent  de  la  circulation  générale,  etl'hyper- 
émie  de  ceux  qui  sont  tributaires  de  la  circulation  porte. 
Tappeiner  disait  que  le  sang  contenu  dans  ces  derniers 
organes  est  en  quantité  insuffisante  pour  que  sa  perte  ait 
entraîné  la  mort.  Nous  avons  montré  que,  non  seulement 
l'intestin,  mais  encore  et  surtout  la  rate,  pouvaient  contenir 
des  quantités  considérables  du  sang,  dont  la  perte  est  plus 
que  suffisante  pour  expliquer  l'anémie  mortelle; 

3"^  La  ligature  de  l'aorte  au-dessus  du  tronc  cœliaque, 
faite  en  même  temps  que  celle  de  la  veine  porte,  permet  aux 
chiens  une  survie  supérieure  à  celle  qu'ils  ont  après  liga- 
ture isolée  du  tronc  porte.  Le  fait  ne  se  comprendrait  pas  en 
admettant  la  théorie  qui  explique  la  mort  par  insuffisance 
hépatique  ;  ne  devrait-on  pas  produire  encore  plus  sûrement 
cetle  insuffisance  en  empêchant  l'apport  du  sang  par  les 
artères  hépatiques?  —  et  cependant,  en  ce  faisant,  on 
augmente  la  survie.  Au  contraire,  ce  résultat,  obtenu  par 
ligature   de   l'aorte,  s'explique  très  bien  si  l'on  admet  la 
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théorie  de  la  spoliation  sanguine  :  en  s*opposant  à  raccumu- 
lation  du  sang  dans  le  système  porte  par  ligature  des  artères 
afférentes,  on  s'oppose  de  ce  fait  à  Tanémie  brusque,  ce  qui 
explique  la  survie  de  Tanimal  en  expérience,  la  mort  n'arri- 
vant pas  plus  vite  qu'après  la  ligature  isolée  de  l'aorte  ; 

4^  La  transfusion  de  sang  et  de  sérum  artificiel,  chez  les  ani- 
maux auxquels  on  a  lié  la  veine  porte,  prolonge  leur  existence, 
ce  qui  concorde  très  bien  avec  la  théorie  de  la  spoliation  san- 
guine. Les  chiens  survivent  pendant  quelques  heures  parce 
qu'en  augmentant  leur  masse  sanguine  on  s'oppose  à  l'ané- 
mie mortelle. 

Nous  croyons  donc  pouvoir  affirmer  que,  chez  le  chien, 
la  mort,  après  ligature  brusque  du  tronc  de  la  veine  porte, 
est  due  à  la  spoliation  sanguine  causée  par  l'accumulation  du 
sang  dans  les  vaisseaux  et  les  organes  tributaires  de  cette 
veine. 

OBSERVATIONS 

Observation  L  —  Ligature  de  la  veine  porte  :  mort  en  50  minuies. 
Chien  de  forte  taille. 

Anesthésie  :  Injection  sous-cutanée  de  la  solution  d*aLropo-morphine 
de  Dastre.  Chloroformisation. 

Laparotomie  médiane  et  incision  perpendiculaire  du  côté  droit. 
On  atteint  facilement  le  pédicule  hépatique  et  on  lie  d'un  seul  coup  les 
éléments  du  pédicule  (veine,  artère,  cholédoque). 

2  heures.  Après  la  ligature  de  la  veine  porte  Tanimal  reste  inerte  et 
immobile,  en  poussant  seulement  par  instants  de  petits  cris  plaintifs. 
Il  respire  régulièrement  et  les  contractions  cardiaques  sont  régulières 
et  énergiques. 

Mais  au  bout  de  très  peu  de  temps  on  s'aperçoit  que  les  muqueuses 
de  la  bouche,  de  la  langue  et  du  palais  commencent  à  se  décolorer,  et 
cette  décoloration  augmente  progressivement  à  mesure  que  le  temps 
s'écoule. 

Au  bout  de  peu  de  temps,  le  ventre,  qui  était  souple  au  moment  de  la 
ligature,  devient  plus  résistant  et  dur  à  la  pression.  La  rate  est  per- 
ceptible à  la  palpation.  L'animal  reste  alors  dans  le  même  état  et  sans 
présenter  de  phénomènes  nouveaux  jusqu'à  2  h.  35. 

A  ce  moment  il  est  pris  de  bâillements  répétés  et  de  spasmes  respi- 
ratoires violents  :  la  respiration  se  ralentit  progressivement;  le  cœur 
bat  toujours  énergiquement;  la  fréquence  des  pulsations  est  notable- 
ment augmentée.  Les  muqueuses  sont  absolument  décolorées  :  l'animal 
reste  inerte  et  sans  faire  le  moindre  mouvement.  On  note  une  éva- 
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cuation  abondante  de  matières  fécales  légèrement  teintées  de  sang. 

2  h.  45,  Les  spasmes  respiratoires  deviennent  extrêmement  violents. 
Les  mouvements  respiratoires  se  ralentissent  progressivement;  puis  le 
cœnr  se  ralentit  à  son  tour  et  s'arrête. 

Mort  à  2  h.  50. 

Dix  minutes  avant  la  mort  de  Tanimal  on  a  sectionné  Tartère  fémo- 
rale et  il  ne  s'est  pas  écoulé  une  seule  goutte  de  sang. 

La  survie  opératoire  a  donc  été  de  50  minutes. 

AuTOPsn.  —  La  cavité  péritonéale  ne  contient  pas  de  liquide  :  la  liga- 
ture a  intéressé  la  veine  au-dessus  du  tronc  duodéno-pancréatiqne. 

Intestin,  —  L'intestin  est  extrêmement  congestionné,  violacé,  noi- 
râtre par  places.  Le  revêtement  përitonéal  présente  de  nombreux 
foyers  ecchymotiques.  Les  veines  qui  sillonnent  le  mésentère  sont 
extrêmement  dilatées,  flexueuses»  atteignant  le  volume  d'une  plume 
d'oie  et  même  plus.  La  partie  inférieure  de  l'intestin  (cêlon  descendant, 
rectum)  est  notablement  moins  congestionnée. 

En  ouvrant  l'intesUn,  on  constate  que  les  parois  sont  beaucoup 
augmentées  d'épaisseur.  La  muqueuse  est  tuméOée,  boursouflée,  noi- 
râtre. A  la  section  il  s'écoule  une  quantité  abondante  de  sang.  On  con- 
state que  la  cavité  intestinale  renferme  une  certaine  quantité  de  sang 
qui  a  transsudé  à  travers  les  parois. 

Estomac.  —  L'estomac  est  extrêmement  dilaté  et  descend  beaucoup 
plus  bas  que  Tombilic.  La  surface  péritonéale  est  d'une  couleur  violet 
foncé  :  elle  est  sillonnée  par  de  grosses  veines  très  dilatées.  Le  calibre 
des  veinules  terminales  est  considérablement  accru  et  elles  dessinent 
des  arborisations  bleuâtres.  Le  long  de  la  petite  et  de  la  grande  cour- 
bure on  trouve  d'énormes  veines  atteignant  le  volume  d'un  crayon. 

A  la  coupe  on  voit  que  les  parois  sont  très  épaissies  :  il  s'écoule 
beaucoup  de  sang.  La  muqueuse  est  soulevée  par  de  très  grosses  veines 
présentant  une  disposition  irrégulièrement  polygonale.  La  surface  est 
noirâtre  et  renferme  une  assez  grande  quantité  de  sang. 

Baie,  —  La  rate  est  énorme.  Ses  dimensions  sont  quadruplées  environ. 
Elle  a  une  couleur  brun  violacé  ;  ecchymotique  par  places  :  les  veines  qui 
en  partent  sont  très  dilatées.  Cette  augmentation  de  volume  de  la  rate 
est  le  phénomène  qui  nous  a  le  plus  surpris.  En  faisant  une  coupe  de 
l'organe,  il  s'écoule  une  quantité  de  sang  que  nous  évaluons  à  400  où 
500  cm.  cubes.  A  mesure  que  le  sang  s'écoule,  la  rate  diminue  de  volume 
mais  ne  revient  pas,  à  beaucoup  près,  à  ses  dimensions  primitives. 

Pancréas.  —  Le  pancréas  est  légèrement  aagmenfé  de  volume  et 
assez  fortement  congestionné.  A  la  coupe  il  s'écoule  un  peu  de  sang  et 
la  surface  de  section  est  rouge  foncé.  Mais  cela  ne  peut  être  comparé 
en  rien  â  ce  que  nous  avons  constaté  pour  la  rate. 

Foie.  —  Coloration  brun  pâle.  A  la  section  il  ne  s'écoule  pas  de  sang. 

Reins.  —  A  la  coupe  ils  sont  pâles,  décolorés  comme  si  on  les  avait 
lavés. 
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Poumom.  —  Ils  sont  très  pâles,  véritablement  exsangues. 

Cœur.  —  Mort  en  systole. 

Les  cavités  ne  renferment  pas  de  sang. 

Obs.  II.  —  Ligature  de  la  veine  porte  :  mort  en  55  ndniUei,  Chien  de 
forte  taille. 

Anestkésie  :  Injection  soas-cutanëe  de  la  solution  d'atropo-morphine 
de  Dastre.  Ghloroformisation. 

Laparotomie  médiane.  Le  pédicule  hépatique  est  facilement  atteint. 
La  veine  porte  est  isolée  et  liée  au  niveau  de  sa  division  (2  h.  15). 

2  A.  20.  L'animal  a  pris  très  peu  de  chloroforme  et,  après  sa  liga- 
ture faite,  il  reste  immobile  et  muet.  La  respiration  est  ample  et  régu- 
lière. Les  battements  du  cœur  sont  énergiques  aussi  et  réguliers. 

2  h.  30.  Les  muqueuses  de  la  langue  et  de  la  bouche  se  décolorent 
rapidement;  la  respiration  est  un  peu  plus  rapide.  Le  chien  s*agite 
légèrement  et  pousse  quelques  cris  plaintifs. 

2  h.  40.  Les  muqueuses  sont  très  décolorées  :  la  rate  est  accessible 
à  la  palpation.  L'abdomen  de  l'animal  est  augmenté  de  volume  et 
résistant  à  la  pression.  L'animal  urine  et  évacue  des  matières  qui  ne 
sont  pas  teintées  de  sang. 

2  h,  50.  La  décoloration  des  muqueuses  est  absolue.  La  respiration 
est  haletante;  le  cœur  bat  très  rapidement,  mais  toujours  énergique- 
ment.  L'animal  pousse  à  plusieurs  reprises  des  cns  de  douleur  :  il 
évacue  à  nouveaux  des  matières  fécales  qui,  cette  fois,  sont  colorées 
par  du  sang  noir. 

3  heures.  La  respiration  devient  de  plus  en  plus  rapide.  L'animal 
est  pris  de  spasmes  respiratoires  violents  et  de  bâillements  répétés  ;  il 
est  absolument  inerte  et  pousse  seulement  par  instants  de  faibles  gémis- 
sements. 

3  h.  40.  Les  spasmes  respiratoires  deviennent  de  plus  en  plus  vio- 
lents ;  la  respiration  se  ralentit  notablement,  les  battements  cardiaques 
également  :  un  filet  de  sang  s'écoule  par  les  narines  de  l'animal  qui  est 
fixé  sur  une  table,  la  tète  rejetée  en  arrière. 

3  h.  42.  L'animal  est  mourant.  La  respiration  est  extrêmement 
ralentie,  on  n'observe  que  par  intervalles  de  violentes  inspirations. 

Le  cœur  se  ralentit  à  son  tour  et  le  chien  meurt  à  3  h.  15  sans  phé- 
nomènes nouveaux. 

Autopsie.  —  L'autopsie  est  faite  quelques  minutes  après  la  mort.  On 
peut  vérifier  que  la  ligature  a  bien  porté  sur  le  tronc  de  la  veine  porte. 

Péritoine.  —  La  cavité  péritonéale  contient  un  peu  de  sang  qui  parait 
provenir  des  vaisseaux  de  la  paroi,  coupés  en  faisant  l'incision  abdomi- 
nale. Les  viscères  apparaissent  extrêmement  congestionnés. 

Estomac.  —  11  est  très  dilaté  et  violacé.  Les  veines  dessinent  des  ar- 
borisations sur  la  face  péritonéale.  Les  gros  troncs  collecteurs  qui  lon- 
gent les  courbures  sont  gorgés  de  sang,  et  du  volume  d'une  plume  d'oie. 
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A  la  section,  les  parois  gastriques  se  montrent  très  épaissies  et  injec- 
tées de  sang.  La  muqueuse  est  boursouflée,  soulevée  par  de  gros  troncs 
veineux;  par  places  on  rencontre  de  véritables  foyers  hémorrhagiques. 

La  cavité  de  l'estomac  contient  une  assez  grande  quantité  de  sang 
et,  en  ouvrant  l'œsophage,  on  se  rend  compte  que  le  sang,  en  remon- 
tant dans  le  conduit,  est  venu  s*écouler  parles  fosses  nasales,  causant 
ainsi  Tépistaxis  qui  nous  avait  intrigués  dans  le  cours  de  l'expérience. 

Intestin.  —  L'intestin  est  dilaté,  cyanose,  noirâtre  ;  les  veines  mé- 
sentériques  sont  gorgées  de  sang  et  très  volumineuses. 

A  la  coupe,  la  paroi  est  épaissie  ;  le  sang  s'écoule  en  abondance.  Ou 
sang  a  transsudé  en  assez  grande  quantité  dans  la  cavité  intestinale, 
colorant  les  matières  qui  y  sont  contenues. 

Seule  la  partie  terminale  du  gros  intestin  est  beaucoup  moins  con- 
gestionnée, et  présente,  à  peu  près,  sa  coloration  normale. 

Rate.  —  Elle  est  noire,  extrêmement  distendue  :  atteignant  environ 
le  triple  de  son  volume  normal.  Les  veines  spléniques  sont  énormes. 

En  coupant  la  rate  il  s'écoule  une  quantité  de  sang  qu'on  peut  éva- 
luer à  300  ou  350  grammes. 

Pancréctë.  —  La  glande  est  rougeàtre,  mais  beaucoup  moins  conges- 
tionnée que  la  rate. 

A  la  coupe,  le  parenchyme  apparaît  cependant  assez  fortement 
infiltré  de  sang.  Le  volume  du  pancréas  parait  à  peu  près  normal. 

Poie.  —  Le  foie  est  de  volume  normal,  de  couleur  brun  clair.  A  la 
coupe  il  ne  s'écoule  pas  de  sang. 

Reins.  —  Ne  présentent  pas  d'autres  caractères  qu'une  p&leur  mar- 
quée de  la  surface  de  section. 

Poumons.  —  Ils  sont  pâles  et  anémiés,  paraissent  lavés. 

Cœur.  —  Mort  en  systole.  Le  ventricule  gauche  ne  contient  pas  de 
sang.  Il  y  a  un  peu  de  sang  dans  le  ventricule  droit. 

Obs.  III.  —  Ligature  de  la  veine  porte  :  mort  en  /  A.  5.  Chien  de  taille 
moyenne  :  assez  vigoureux. 

Anesthésie  :  Injection  sous-cutanée  de  la  solution  d'atropo-mor- 
phine  de  Dastre.  Ghloroformisation. 

Incision  parallèle  au  rebord  costal  du  côté  droit  :  la  veine  porte  est 
atteinte,  isolée,  et  liée  aussi  haut  que  possible. 

3  heures.  L'animal  reste  inerte,  respirant  légèrement  et  régulière- 
ment. Les  battements  cardiaques  sont  réguliers  et  énergiques. 

3  h.  40.  Les  muqueuses  de  la  langue,  du  palais,  de  la  gueule,  com- 
mencent à  se  décolorer  notablement.  L'animal  pousse  par  intervalles 
de  petits  cris  plaintifs. 

3  h.  20.  On  constate  une  accélération  considérable  de  la  respiration 
qui  est  courte  et  haletante.  Le  cœur  continue  à  battre  régulièrement, 
mais  les  battements  sont  plus  rapides.  Les  muqueuses  se  décolorent  de 
plus  en  plus.  La  rate  est  accessible  à  la  palpation. 
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3  h,  30.  Le  chien  urine  et  éyacue  des  matières  teintées  de  sang;  la 
respiration  est  toujours  très  rapide,  le  cœur  bat  un  peu  irrégulièrement 
mais  toujours  avec  force.  L'animal  est  absolument  inerte  et  ne  réagit  plus. 

Il  reste  dans  le  même  état  jusqu'à  3  h.  50. 

3  h  50.  Las  spasmes  respiratoires  apparaissent  à  ce  moment, 
accompagnés  de  larges  bâillements,  et  persistent  sans  discontinuer 
jusqu'à  la  fin. 

4  heures.  La  respiration  se  ralentit  en  même  temps  que  les  batte- 
ments cardiaques,  et  le  chien  meurt  à  4  h.  5,  ayant  donc  en  une  survie 
de  65  minutes. 

Autopsie.  —  La  cavité  péritonéale  ne  contient  pas  de  liquide.  On 
vérifie  que  la  ligature  a  bien  porté  sur  le  tronc  de  la  veine  porte»  à 
i  centimètre  au-dessous  du  hiie  du  foie. 

Intestin.  —  Cyanose,  noirâtre  avec,  par  places,  des  plaques  ecchy- 
motiques  qui  saignent  abondamment  au  moindre  contact. 

Les  veines  mésentériques  sont  énormes  et  laissent  couler  du  sang 
en  abondance  quand  on  les  coupe. 

A  la  section  les  parois  sont  épaisses,  injectées  de  sang.  La  muqueuse 
est  rouge  brun  très  foncé.  11  ne  s'est  épanché  cependant  qu'une  très 
faible  quantité  de  sang  dans  la  cavité  intestinale. 

Estomac.  —  Fortement  dilaté,  sillonné  sur  toute  sa  surface  par  des 
a^bo^i^ations  veineuses  abondantes,  qui  se  jettent,  au  niveau  des  cour- 
bures, sur  d'énormes  troncs  veineux  ayant  le  vola  me  d'un  crayon. 

Les  parois  sont  très  épaissies  et  saignent  abondamment  à  la  section. 
La  muqueuse  est  soulevée  par  un  réseau  de  veines  extrêmement  dila- 
tées. Peu  de  sang  dans  la  cavité  stomacale. 

Rate.  —  La  rate  est  énorme  et  atteint  un  volume  quatre  fois  plus 
grand  que  son  volume  normal.  Elle  est  noir  foncé.  Les  veines  spléni- 
ques  sont  gorgées  de  sang.  Quand  on  les  sectionne,  on  recueille  plus  d'un 
demi-litre  de  sang.  La  rate  diminue  alors  de  volume  mais,  tout  le  liquide 
une  fois  écoulé^  elle  a  encore  des  dimensions  doubles  de  la  normale. 

Pancréas.  —  A  ssez  fortement  congestionné,  rouge  foncé  à  la  coupe, 
notablement  augmenté  de  volume. 

Les  veines  pancréatiques  sont  très  dilatées. 

Foie.  —  Le  foie  présente  une  couleur  brun  jaune. 

A  la  coupe  il  ne  s'écoule  que  très  peu  de  sang. 

Reins.  —  Pâles  et  anémiés. 

Poumons.  —  Ils  sont  très  pâles  et  paraissent  lavés.  Exsangues. 

Cœur.  —  Mort  en  systole.  Pas  de  sang  dans  les  cavités  cardiaques 
ni  dans  les  gros  vaisseaux. 

Obs.  IV.  —  Ligature  de  V aorte  au-dessus  du  diaphragme  :  mort  en 
3  heures.  Chien  de  forte  taille. 

Anesthésie.  —  Injection  sous-cutanée  avec  la  solution  d'atropo* 
morphine  de  Dastre.  Chloroformisation. 
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Opération.  —  Nous  avons  lié  Taorte  par  la  voie  transplearale.  On 
fait  nne  incision  en  forme  d*H  majuscule  au  niveau  de  la  partie  posté- 
rieure des  derniers  espaces  intercostaux  du  côté  gauche.  On  résèque 
une  côte,  la  10*  ou  la  11%  indifféremment;  on  ouvre  la  plèvre  et  on 
tombe  facilement  sur  l'aorte  qu'on  lie  au-dessus  du  diaphragme  en 
passant  une  soie  solide  avec  une  aiguille  mousse  recourbée. 

L'aorte  est  liée  à  3  h.  10. 

Au  moment  où  Ton  ouvre  la  cavité  pleurale,  le  chien  est  pris  de 
dyspnée  assez  intense,  les  muqueuses  se  cyanosent.  On  pratique  des 
tractions  rythmées  de  la  langue.  Mais  on  suture  rapidement  la  plèvre 
et  la  paroi  est  refermée  par  plusieurs  étages  de  sutures.  Aussitôt  que 
la  plèvre  est  refermée,  les  phénomènes  dyspnéiques  cessent  et  le  chien 
se  remet  bientôt  à  respirer  régulièrement. 

3  h.  20.  —  L'animal  est  inerte  et  n'est  pas  sorti  du  sommeil  chlo- 
roformique. 

La  respiration  est  régulière  et  profonde  (14  à  la  minute). 

Le  cœur  bat  énergiquement  et  rapidement  (164);  on  recherche  la 
température  locale  au  niveau  du  train  antérieur  et  du  train  postérieur 
et  ou  note  les  résultats  suivants  : 

Train  antérieur  :  Zl^yly  le  thermomètre  monte  péniblemeut  &  ce  degré. 

Train  postérieur  :  37«. 

3  h.  30.  Le  chien  se  réveille,  mais  reste  immobile.  Il  pousse  par 
instants  des  cris  de  douleur. 

La  respiration  reste  profonde  et  régulière. 

3  h.  40.  Les  membres  antérieurs  et  le  cou  deviennent  rigides.  Les 
mâchoires  sont  contractées,  l'animal  est  en  orthotonos.  On  observe  un 
peu  partout  des  secousses  flbrillaires. 

On  peut  arriver  à  vaincre  la  contracture  des  membres  antérieurs, 
mais,  aussitôt  qu'on  l'abandonne,  le  membre  se  replace  dans  la  rectitude 
comme  mû  par  un  ressort. 

Le  train  postérieur  reste  absolument  flasque. 

Respiration  toujours  régulière  et  profonde. 

4  heures.  Le  chien  parait  souffrir  beaucoup  plus  et  pousse  par  mo- 
ments de  violents  cris  de  douleur.  Il  est  pris  de  vomissements.  Les 
sphincters  sont  relâchés,  le  chien  urine  et  évacue  des  matières  en 
abondance. 

La  contracture  des  pattes  de  devant  semble  avoir  augmenté,  prin- 
cipalement du  côté  gauche. 

4  h.  40.  L'animal  souffre  par  crises.  Il  ponssse  de  violents  hurle- 
ments, se  soulève  péniblement  sur  ses  pattes  de  devant  et  porte  sa  tète 
vers  son  traiu  de  derrière  qui  semble  le  siège  de  ses  douleurs. 

Dans  l'intervalle  des  paroxysmes  douloureux,  l'animai  reste  calme  et 
parvient  même  à  faire  quelques  pas  en  se  traînant  sur  son  train  de 
derrière. 

4  h.  23.  L'animal  est  à  peu  près  dans  le  môme  état.  Les  crises  dou- 
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loureuses  reviennent  à  intervalles  îrrégaliers;  dans  rintervaUe  le  chien 
reste  inerte  et  ne  cherche  plus  à  bouger. 

La  respiration  est  toujours  régulière  et  profonde. 

4  A.  35,  Pouls  régulier  à  144.  Respiration  un  peu  plus  rapide  (26;. 
L'animal  est  moius  éveillé,  mais  plus  calme  et  paridt  moins  souffrir. 
Son  train  antérieur,  son  cou  et  ses  mâchoires  sont  toujours  très  rigides  ; 
les  membres  postérieurs  restent  flasques. 

5  heures.  Le  chien  est  pris  d'une  attaque  convulsive  à  laquelle  par- 
ticipe la  moitié  antérieure  du  corps.  La  tête  se  rejette  en  arrière,  les 
muscles  masticateurs  se  contractent  violemment  ;  les  pattes  de  devant 
s'agitent  rythmiquement. 

3  h.  40,  Deuxième  crise  convulsive.  Le  début  est  nettement  facial  et 
se  fait  par  les  deux  côtés  simultanément.  Les  yeux  roulent  convulsi- 
vement dans  Torbite,  les  narines  se  dilatent  et  se  resserrent  spasmodi- 
quement.  Puis  les  phénomènes  gagnent  le  train  antérieur,  les  pattes 
de  devant  s'agitent  comme  si  l'animal  voulait  galoper.  I^e  train  posté- 
rieur s'agite  à  son  tour,  mais  ces  secousses  ne  sont  que  la  transmission 
des  mouvements  du  train  antérieur.  Les  pattes  de  derrière  restent 
flasques.  Pendant  la  crise  le  chien  émet  quelques  gouttes  d'urine  et  des 
matières  fécales.  Il  bave  abondamment. 

Après  la  crise  qui  a  duré  à  peine  un  quart  de  minute  la  contracture 
diminue  beaucoup  dans  les  membres  antérieurs. 

B  h.  14,  3*  attaque.  La  crise  peut  être  décomposée  de  la  façon 
suivante  : 

1*  Stade  facial  (décrit  plus  haut)  ; 

2*  Stade  tonique,  La  tête,  la  gueule,  le  train  antérieur  et  un  peu 
le  train  postérieur  se  raidissent; 

3<>  Stade  chnique.  Les  mâchoires  ont  des  mouvements  successifs  d'abais- 
sement et  d'élévation,  et  les  dents  claquent  les  unes  contre  les  autres. 

Les  membres  antérieurs  sont  convulsivement  portés  en  avant,  puis 
en  arrière,  et  dans  ce  mouvement  il  y  a  flexion  des  différents  segments 
du  membre  entre  eux.  Ce  sont  de  véritables  mouvements  de  course. 
Les  membres  postérieurs  sont  bien  un  peu  agités  mais  cela  résulte  de 
la  transmission  des  secousses  du  reste  du  corps.  Les  pattes  de  derrière 
restent  en  extension. 

oh,  /7.  4*  crise,  semblable  en  tous  points  à  la  précédente. 

5  h,  20.  5*  crise.  Les  mouvements  convulsifs  persistent  quelques 
secondes  dans  les  membres  antérieurs  après  cessation  de  la  crise. 

La  respiration  est  très  profonde  :  140  pulsations,  30  à  la  minute. 

Les  membres  antérieurs  sont  très  rigides.  La  tète  reste  fortement 
rejetée  en  arrière. 

5  h,  24,  6*  crise.  La  tête  se  renverse  beaucoup  plus  en  arrière 
que  dans  les  crises  antérieures.  Les  mouvements  des  pattes  de  devant 
sont  plus  violents.  Le  chien  hurle,  ce  qu'il  n'avait  pas  fait  dans  les 
crises  antérieures. 
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5  h.  29.  7«  crise.  A  partir  de  ce  moment  les  crises  deviennent 
subintrantes.  La  respiration  est  spasmodîque.  Le  chien  pousse  des 
cris  violents.  A  intervalles  éloignés  il  y  a  quelques  secondes  d'accalmie. 

5  h.  45.  Le  chien  est  en  état  de  mal.  Il  est  contracture  de  tous  ses 
muscles. 

Il  meurt  à  6  h.  5. 

Autopsie.  —  A  l'ouverture  de  l'abdomen  les  viscères  apparaissent 
anémiés,  de  coloration  pâle.  L'estomac,  l'intestin,  sont  rosés.  Le  foie 
est  brun  pâle. 

Rien  de  particulier  dans  les  organes  de  la  cavité  thoracique. 

Les  poumons  sont  légèrement  congestionnés  au  niveau  des  bases. 

Le  cerveau  examiné  ne  présente  rien  de  spécial. 

Obs.  V.  —  ÏÀgature  de  Vaorte  au-dessus  du  diaphragme  :  mort  en 
4  heures.  Chien  de  taille  moyenne. 

Anesthésie.  —  Chloroforme. 

Opération.  —  Ligature  de  l'aorte  au-dessus  du  diaphragme  par  le 
procédé  décrit  dans  l'observation  IV.  L'opération  se  fait  facilement  et  le 
chien  la  supporte  bien  ;  elle  est  terminée  à  2  h.  32. 

2  h,  45.  L'animal  sort  du  sommeil  chloroformique.  Il  pousse  de  vio- 
lents cris  de  douleur.  II  est  paralysé  de  ses  pattes  de  derrière  et  com- 
mence à  se  promener  à  travers  la  chambre  en  se  traînant  péniblement 
sur  son  train  postérieur.  Il  boit  à  plusieurs  reprises  abondamment. 

3  h.  L'animal  parait  souffrir  beaucoup.  Il  continue  à  se  traîner  à 
travers  la  chambre  sans  discontinuer,  en  poussant  des  cris  plaintifs.  Il 
se  traîne  un  peu  plus  péniblement,  la  rigidité  envahit  peu  à  peu  son 
train  antérieur.  Par  moments' il  se  couche  en  s'étendant  de  préférence 
sur  le  côté  de  son  pneumothorax.  Il  boit  encore  abondamment. 

3  h.  40,  L'animal  reste  étendu  sur  le  flanc.  Il  présente  par  inter- 
valles des  paroxysmes  douloureux,  et,  entre  ces  crises,  il  reste  inerte, 
Au  moment  où  il  commence  à  souffrir,  il  porte  vivement  sa  tète  vers 
son  train  postérieur. 

3  h.  20.  Le  chien  reste  immobile  et  parait  moins  souffrir.  La  res- 
piration est  courte  et  très  rapide,  incomptable.  Le  cœur  bat  à  120. 

3  h.  25.  L'animal  reste  immobile  étendu  sur  le  ventre. 

La  respiration  est  calme  et  régulière,  mais  devient  par  instants  très 
rapide,  pour  revenir  ensuite  à  son  état  primitif.  L'animal  ne  se  plaint 
pas  et  parait  souÛrir  beaucoup  moins;  cependant  il  se  soulève  de  temps 
en  temps  sur  ses  pattes  de  devant  et  porte  la  tète  vers  son  train  de 
derrière.  Salivation  abondante. 

3  h.  35.  Les  pattes  de  devant  se  sont  raidies.  L'animal  essaye  de  se 
soulever,  mais  lors  de  ses  efforts,  ses  pattes  se  tendent  comme  des  res- 
sorts. Il  a  la  plus  grande  peine  à  se  traîner  et  tombe  lourdement  sur  le 
sol  où  il  reste  inerte. 

Respiration  profonde  et  irrégulière  accélérée  (50)r 
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4  h.  13.  Respiration  calme  et  profonde  (30  à  la  minute).  Le  chien 
s*endort  et  pousse  de  temps  en  temps  an  gémissement  plaintif.  Mais  il 
se  réveille  au  bout  de  quelques  minutes  et  recommence  à  se  traîner 
péniblement. 

4  A.  30,  Respiration,  60.  Pouls,  100. 

L'animal  boit  abondamment  et  parait  peu  souffrir.  Il  n'a  pas  eu 
jusqu'ici  l'ébauche  d'une  attaque  convulsiye. 

5  h.  Même  état. 

5  A.  30.  Le  chien  paraît  toujours  peu  souffrir.  Il  reste  assis,  la  res- 
piration est  calme  ;  il  cherche  des  caresses.  Salivation  très  abondante. 

5  h,  45.  Apparition  des  premiers  phénomènes  convulsifs.  Les  pattes 
de  devant  et  le  cou  se  raidissent,  la  tête  se  rejette  en  arrière.  Puis  les 
convulsions  cloniques  apparaissent  ;  les  pattes  de  devant  s'agitent  vio- 
lemment; le  corps  tout  entier  est  agité. 

L'accès  dure  20  secondes  et  correspond  absolument  au  tableau 
signalé  dans  l'observation  IV. 

6  h.  2*  crise  convulsive,  plus  violente  que  la  première,  mais  durant  un 
peu  moins  longtemps  (15  secondes). 

6  h.  45-  Les  crises  convulsives  se  rapprochent  peu  &  peu.  L'animal 
ne  cesse  de  crier,  et  au  moment  où  ses  attaques  le  prennent,  il  pousse  de 
véritables  hurlements. 

6  h.  25.  Les  accès  deviennent  subintrants  et  de  plus  en  plus  violents. 
La  contracture  est  généralisée  à  tout  le  corps. 

Le  chien  est  en  état  de  mal  et  meurt  à  6  h .  30  ayant  eu  une  survie 
de  près  de  4  heures. 

L'autopsie  n*a  pu  être  faite. 

Obs.  VI.  —  Ligature  de  V aorte  au-dessus  du  diaphragme.  Saignée  abon- 
dante': mort  en  3  h.  15.  Chien  de  forte  taille. 

Anesthésie.  —  Injection  sous-cutanée  avec  la  solution  d'atropo-mor- 
phine  de  Dastre.  Ghloroformisation. 

12  h.  5.  Ligature  de  l'aorte  au-dessus  du  diaphragme  par  notre  pro- 
cédé habituel.  L'animal  la  supporte  très  bien.  La  ligature  a  pu  être 
faite  très  rapidement  et  la  période  dyspnéique  qui  a  suivi  l'ouverture 
de  la  plèvre  a  été  très  courte.  On  fait  une  saignée  assez  abondante  à  la 
patte  antérieure  gauche  pour  essayer  de  diminuer  la  tension  sanguine. 

L'animal  reste  à  peu  près  immobile,  puis,  sorti  du  sommeil  chloro- 
formique,  il  essaye  de  se  traîner  sur  son  train  de  derrière.  Le  chien 
boit  abondamment.  Il  a  par  moments  des  paroxysmes  douloureux  qui 
le  font  crier  violemment,  et  pendant  lesquels  il  porte  à  plusieurs  re- 
prises la  tête  vers  son  train  de  derrière.  Dans  l'intervalle  des  accès 
douloureux  le  chien  s'endort  ou  bien  se  promène  à  travers  la  chambre 
en  se  traînant  sur  sou  train  de  derrière  paralysé. 

Cet  état  dure  jusqu'à  3  heures. 

3  h.  5.  L'animal  a  une  crispe  convulsive  violente.  Les  pattes  de  devant 
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se  tendent,  deviennent  absolument  rigides.  La  patte  gauche  au  niyeau 
de  laquelle  la  saignée  a  été  pratiquée  est  un  peu  moins  tendue.  Le 
tronc  est  raidi.  La  tête  se  soulève  rythmiquement  et  revient  frapper 
le  sol.  Mais  les  mouvements  ambulatoires  des  pattes  de  devant,  qui 
étaient  très  violents  chez  les  chiens  que  dous  avons  opérés  les  jours 
précédents,  sont  beaucoup  moins  marqués  chez  l'animal  en  expérience. 

La  crise  convulsive  dure  environ  5  minutes  sans  interruption,  puis 
le  chien  retombe  inerte. 

3  h.  20.  Le  chien  a  une  nouvelle  crise  convulsive  un  peu  moins 
violente  que  la  première.  Il  meurt  environ  deux  minutes  après  la  ter- 
minaison de  la  crise  sans  phénomènes  nouveaux  (3  h.  25). 

La  survie  a  donc  été  de  3  h.  1/4. 

Autopsie.  —  Les  constatations  nécroscopiques  sont  absolument  iden- 
tiques à  celles  observées  dans  les  cas  précédents. 

Les  viscères  abdominaux  sont  pâles  et  anémiés.  Les  poumons  sont 
le  siège  d'une  congestion  modérée  au  niveau  des  bases. 

Obs.  VII.  —  Ligature  simultanée  de  la  veine  porte  et  de  Vaorte  :  mort 
en  3  A.  3.  Jeune  chien  de  2  mois. 

Anestkésie.  —  Injection  sous-cutanée  avec  la  solution  d'atropo-mor- 
phine  de  Dastre.  Chloroformisation. 

Opération  :  3  h.  35.  Ligature  de  l'aorte  au-dessus  du  diaphragme 
par  la  voie  transpleurale.  Opération  faite  très  rapidement  et  très  bien 
tolérée  par  le  chien. 

3  h.  50.  Ligature  de  la  veine  porte  par  le  procédé  ordinaire. 

4  heures.  L'animal  reste  inerte  ;  pas  de  raideur  dans  les  membres 
antérieurs.  Le  cœur  bat  rapidement.  La  respiration  est  irrégulière  et 
revêt  à  peu  près  le  rythme  de  Cheyne-Stokes.  L'animal  a  une  grande 
inspiration  à  la  suite  de  laquelle  survient  une  période  d'apnée,  puis 
une  série  d'inspirations  d'amplitude  de  plus  en  plus  grande,  jusqu'à  ce 
que  se  produise  à  nouveau  une  grande  inspiration. 

Par  intervalles  on  note  des  paroxysmes  douloureux,  pendant  lesquels 
le  chien  essaye  de  se  soulever  et  pousse  de  véritables  hurlements. 

5  h.  20.  Le  chien  est  resté  sensiblement  dans  le  même  état.  La  res- 
piration est  cependant  devenue  un  peu  plus  régulière.  L'animal  reste 
immobile  et  pousse  seulement  par  intervalles  un  cri  plaintif. 

5  h.  30.  Des  contractions  fibrillaires  apparaissent  dans  les  membres 
antérieurs,  les  membres  postérieurs  restent  inertes. 

5  A.  40.  Attaque  convulsive  en  tout  identique  à  celles  des  chiens 
auxquels  on  a  lié  l'aorte  seule.  Les  contractures  débutent  par  les 
mâchoires,  puis  se  généralisent  au  tronc  et  aux  membres  antérieurs, 
puis  la  tête  se  rejette  en  arrière  et  les  pattes  de  devant  s'agitent  d'ar- 
rière en  avant,  se  fléchissant  et  s*étendant  successivement  comme  si 
l'animal  voulait  courir.  Les  pattes  de  derrière  restent  inertes. 

La  crise  dure  1  minute,  puis  tout  rentre  dans  l'ordre. 
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5  A.  50,  2*  attaque  convulsive  plus  longue  et  plus  violente. 
5  h.  55.  Quelques  secousses  convulsives  limitées  aux  membres  anté- 
rieurs. 

5  h.  58,  3*  attaque  semblable  &  la  2«. 

6  h.  25.  Après  une  période  de  repos  relatif  où  le  chien  ne  pousse 
que  quelques  gémissements,  une  4*  attaque  survient,  plus  yiolente  que 
les  autres.  Les  membres,  la  tète  s'agitent  frénétiquement.  Les  yeux 
convulsés  semblent  jaillir  hors  de  Torbite. 

6,  h,  27,  5*  attaque  durant  1  minute. 

Ensuite  l'animal  n'a  plus  eu  d'attaques  convulsives. 

La  respiration  et  les  battements  cardiaques  se  sont  progressivement 
ralentis,  et  le  chien  est  mort  à  6  b.  53.  Donc  :  survie  de  3  h.  3. 

AoTOPsiE.  —  On  s'assure,  en  ouvrant  la  cavité  abdominale,  que  la 
ligature  a  bien  porté  sur  le  tronc  de  la  veine  porte  à  1  centimètre 
environ  au-dessous  du  hile  du  foie. 

L'intestin  et  l'estomac  sont  anémiés. 

La  rate  a  son  volume  normal  et  sa  coloration  habituelle. 

Le  foie  est  anémié.  La  surface  de  section  est  d'une  couleur  brun  clair. 

CcBur,  —  L'animal  est  mort  en  systole  et  le  cœur  contient  des  cail- 
lots agoniques. 

Poumons.  —  Un  peu  de  congestion  aux  bases. 

Cerveau,  —  L'autopsie  n'ayant  pu  être  faite  que  le  lendemain  de  la 
mort,  le  cerveau  est  déjà  altéré  et  ramolli,  et  on  ne  peut  affirmer  s'il  y 
a  en,  ou  non,  de  l'œdème  cérébral. 

Obs.  VIIL  —  Ligature  simultanée  de  la  veine  porte  et  de  l'aorte  :  mort 
en  2  h,  32,  Chien  de  forte  taille. 

Anesthésie.  —  Injection  sous-cutanée  avec  la  solution  d'atropo-mor- 
phine  de  Dastre.  Ghloroformisation. 

Opération  :  2  h,  20,  Ligature  de  l'aorte  par  la  voie  transpleurale. 
Le  chien  a  une  dyspnée  intense  au  moment  de  l'ouverture  de  la  plèvre, 
et  on  pratique  des  tractions  rythmées.  Aussitôt  après  la  suture  faite, 
l'animal  respire  mieux,  et  la  respiration  ne  tarde  pas  à  devenir  tout  à 
fait  régulière. 

2  h.  36,  Ligature  de  la  veine  porte  par  le  procédé  ordinaire. 

2  h,  45,  Le  chien  est  sorti  du  sommeil  chioroformique.  11  pousse 
des  gémissements  et  des  cris  de  douleur.  Il  cherche  à  se  soulever  et 
porte  la  tête  vers  son  train  de  derrière.  Les  pattes  de  devant  s'agitent 
et  cette  agitation  contraste  avec  l'immobilité  absolue  du  train  postérieur. 
L'animal  a  des  intervalles  de  crises  douloureuses  et  des  périodes  de 
repos  relatif  pendant  lesquelles  il  se  traîne  péniblement  sur  le  sol. 

L'animal  reste  dans  cet  état  pendant  environ  45  minutes,  puis, 
épuisé  en  apparence,  s'étend  sur  le  sol  et  reste  immobile  et  muet. 

3  h.  45,  Des  contractions  fibrillaires  apparaissent  au  niveau  du 
tronc  et  des  membres  antérieurs  qui  sont  rigides,  contractures.  Elles 
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font  absolument  défaut  aux  membres  postérieurs  qui  sont  dans  la  réso- 
lution absolue.  Ceux-ci  en  outre  sont  notablement  plus  froids  que  les 
membres  antérieurs. 

L'animal  reste  un  certain  temps  dans  cet  état,  sans  modification 
appréciable.  La  respiration  est  profonde  et  régulière.  Les  battements 
cardiaques  un  peu  affaiblis  et  accélérés,  mais  toujours  réguliers. 

4  heures.  Le  chien  est  toujours  dans  le  même  état.  11  ne  présente  de 
crises  douloureuses  qu'à  de  rares  intervalles.  Il  pousse  à  ce  moment  des 
cris  violents.  Mais  entre  les  crises  il  reste  absolument  inerte  et  muet. 

4  h.  30.  /'•  crise  convulsive,  —  Tout  d'abord  on  observe  une  contrac- 
ture absolue  au  niveau  de  la  tête,  du  tronc,  et  des  membres  antérieurs 
qui,  lorsqu'on  les  flécbit  de  force,  se  détendent  comme  un  ressort.  Les 
mâchoires  sont  fortement  appliquées  l'une  contre  l'autre  par  les  muscles 
masticateurs  contractures.  Puis  la  tète  se  rejette  violemment  en  arrière; 
les  yeux  roulent  dans  leur  orbite;  les  m&choires  s'ouvrent  et  se  ferment 
alternativement  :  les  dents  claquent  violemment  les  unes  contre  les 
autres.  Les  membres  antérieurs  sont  agités  de  mouvements  rythmiques, 
simulant  ceux  que  le  chien  ferait  pour  guloper. 

L'accès  dure  environ  1  minute,  puis  tout  revient  à  l'état  primitif.  La 
respiration  reste  cependant  accélérée  pendant  quelques  minutes.  On 
remarque  de  plus  qu'à  la  suite  de  l'accès  convulsif,  toute  raideur  a  dis- 
paru des  membres  antérieurs.  Cette  rigidité  réapparaît  d'ailleurs  au 
bout  de  quelques  minutes. 

4  h.  45.  2*  crise  convulsive,  —  En  tout  identique  à  la  précédente,  sauf 
que  la  violence  des  convulsions  est  un  peu  plus  grande.  Cette  attaque 
dure  un  peu  plus  longtemps  que  la  précédente,  pais  l'animal  redevient 
complètement  inerte.  Pendant  la  crise  le  chien  pousse  de  véritables 
hurlements. 

5  h.  40.  L'animal  est  immobile  et  calme,  paraissant  peu  souffrir.  La 
respiration  est  un  peu  ralentie  et  présente  quelques  irrégularités. 

5  h.  15.  La  respiration  se  ralentit  considérablement  (1  respiration 
toutes  les  25  secondes).  Le  pouls  est  à  160. 

5  h.  18.  La  mort  survient  sans  phénomènes  convulsifs. 

La  survie  a  donc  été  de  2  h.  32  minutes. 

Autopsie.  —  On  constate  que^  malgré  le  soin  apporté  à  la  recherche 
du  tronc  de  la  veine  porte,  le  tronc  n'était  pas  constitué  au  niveau  où  a 
porté  la  ligature.  La  veine  pancréatico-duodénale  se  jetait  dans  la  veine 
porte  à  S  ou  6  millimètres  au-dessus  de  la  ligature. 

L'intestin  et  V estomac  sont  anémiés. 

La  rate  a  son  volume  normal,  mais  paraît  plus  congestionnée  que 
les  autres  viscères. 

Le  pancréas  a  son  aspect  normal. 

Le  foie  est  de  couleur  6run  clair,  sa  surface  de  section  est  pâle. 

Les  organes  thoraciques  :  le  cœur,  les  poumons,  ne  présentent 
aucun  caractère  particulier. 
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Obs.  IX.  —  Ligature  simultanée  de  ta  veine  parte  et  de  Vaorte;  tax- 
gnée  :  mort  en  S  h.  35  minutes,  Ghiea  de  taille  moyenne. 

Anesthésie.  —  Chloroforme. 

Opération,  —  2  h,  55.  Ligature  de  l'aorte  par  la  voie  Iransplearale. 
Opération  rapidement  faite  et  bien  supportée. 

3  h,  40.  Ligature  de  la  veine  porte  parle  procédé  ordinaire. 

3  h.  30,  Le  chien  se  réveille  et  pousse  des  cris  de  douleur  et  porte 
à  plusieurs  reprises  la  tète  vers  son  train  de  derrière.  La  raideur  enva- 
hit rapidement  les  membres  antérieurs.  Le  chien  se  traîne  pénible- 
ment sur  son  train  de  derrière  qui  est  absolument  inerte,  en  poussant 
des  cris  lamentables. 

4  heures.  L'animal  reste  maintenant  couché;  et  pousse  continuelle- 
ment des  gémissements  de  douleur. 

Il  fait  par  moments  de  pénibles  efforts  pour  se  soulever,  mais 
retombe  lourdement.  La  respiration  est  ample  et  régulière,  le  pouls  à 
80.  La  raideur  semble  avoir  diminué  dans  les  membres  antérieurs. 

Les  pattes  de  devant  sont  de  nouveau  raides  et  tendues  comme  des 
ressorts.  Le  train  postérieur  est  froid,  inerte  et  flasque. 

L'animal  reste  immobile  et  s'endort  par  instants,  mais  son  sommeil 
est  entrecoupé  de  cris  de  douleur.  11  tinit  par  se  réveiller  et  boit  abon- 
damment. 

Le  chien  fait  des  efforts  violents  pour  se  relever  et  marcher,  mais 
il  ne  tarde  pas  à  retomber  et  il  reste  immobile.  Les  pattes  de  devant 
sont  dans  une  rigidité  absolue;  la  mâchoire  est  fortement  contracturée. 

5  heures.  On  essaye  de  saigner  le  chien  pour  voir  si  cette  dëpletion 
sanguine  amènera  un  arrêt  ou  au  moins  un  ralentissement  dans  les 
phénomènes  convulsifs.  On  retire  environ  200  c.  cubes  de  sang  par  une 
saignée  de  la  jugulaire.  Après  Topératiou  le  chien  semble  très  calme  et 
s'endort  :  ses  pattes  de  devant  sont  toujours  très  rigides  ainsi  que  sa 
mâchoire. 

5  h,  30,  On  essaye  de  faire  boire  le  chien,  qui  fait  des  efforts  violents 
pour  se  relever  sans  pouvoir  y  parvenir.  On  le  soulève,  mais  il  refuse  la 
boisson  qu'on  lui  offre  et  retombe  comme  une  masse.  Il  parvient  enfin 
à  se  relever  et  se  traîne  sur  son  derrière  en  poussant  des  cris  aigus, 
puis  retombe  dans  son  sommeil.  La  respiration  est  très  calme.  Le  cœur 
bat  â  70.  Les  membres  et  le  tronc  sont  contractures. 

6  heures.  Le  chien  est  pris  d'une  attaque  convulsive.  Le  début  est 
identique  à  celui  que  nous  avons  observé  dans  les  cas  précédents.  La 
mâchoire  se  contracte,  les  pattes  de  devant  se  tendent,  la  nuque  se 
raidiL  L'animal  est  dans  un  état  de  rigidité  complète.  Puis  la  tête  se 
renverse  en  arrière,  les  yeux  roulent  convulsivement  ;  les  mâ<*hoires 
sont  agitées  de  mouvements  spasmodiques  ;  les  pattes  de  devant  se 
mettent  en  mouvement,  se  fléchissent,  puis  s'étendent  en  avant  comme 
si  le  chien  voulait  galoper. 

La  crise  dure  1  minute  puis  tout  rentre  dans  le  calme. 
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6  h.  30,2*  crise  convulsive  identique  à  la  précédente,  salÎTation  abon- 
dante. 

6  h.  45,3*  crise  plus  violente  :  les  convulsions  se  généralisent  et 
l'animal  meurt. 

Autopsie,  —  La  ligature  a  bien  porté  sur  le  tronc  de  la  veine  porte  à 
i  centimètre  au-dessous  du  bile  du  foie. 

L'aorte  était  liée  imn^édiatement  au-dessus  du  diaphragme. 

Tous  tes  viscères  de  Tabdomen  sont  profondément  anémiés. 

Les  organes  du  thorax  n'ont  aucun  caractère  particulier.  Le  pou- 
mon est  très  légèrement  congestionné.  Le  cœur  est  mort  en  systole  et 
contient  des  caillots  agoniques. 

Obs.  X.  —  Ligature  simultanée  de  la  veine  porte  et  de  Vaorte;  saignée  : 
mort  en  3  heures  25  minutes.  —  Cbien  de  forte  taille.  Très  vigoureux. 

Anesthésie,  — Injection  sous-cutanée  avec  la  solution  d'atropo-mor- 
phine  de  Dastre.  Chloroformisation. 

Opération.  —  il  ^.  35.  Ligature  de  Vaorte  par  la  voie  transpleurale. 
Opération  rapidement  faite  et  bien  supportée. 

2  h,  55.  Ligature  de  la  veine  porte. 

3  h,  5,  L'animal  se  réveille.  Il  crie  continuellement,  tourne  sur  lui* 
même  et  essaye  de  se  relever  sans  y  parvenir.  La  rigidité  envahit  rapi- 
dement les  pattes  de  devant. 

La  respiration  est  accélérée.  Le  cœur  bat  régulièrement  à  100. 

Ou  fait  une  saignée  assez  abondante  (250  ce.  environ)  à  la  jugulaire. 

3  h.  45,  L'animal  se  traîne  péniblement  à  travers  la  salle.  Il  pousse 
sans  discontinuer  des  hurlements  de  douleur. 

4  heures.  L'animal  souffre  un  peu  moins.  Il  a  des  alternatives  de 
calme,  entrecoupées  de  paroxysmes  douloureux.  Il  finit  par  se  coucher 
sur  le  côté  et  s'endormir. 

4  h,  30.  L'animal  est  absolument  inerte,  étendu  sur  le  côté  opéré, 
et  pousse  seulement  par  instants  de  petits  cris  plaintifs. 

Respiration  25,  pouls  80. 

5  heures.  L'animal  reste  dans  le  même  état.  Pas  de  phénomènes 
convulsifs.  Les  pattes  de  devant  sont  raides  et  tendues. 

5  h,  20.  Il  se  produit  quelques  secousses  convulsives  au  niveau  du 
cou  et  des  muscles  masticateurs.  La  tête  se  soulève  spasmodiquement 
et  retombe  lourdement  sur  le  sol. 

On  essaye  de  donner  un  peu  de  chloroforme  pour  voir  si  les  phéno- 
mènes convulsifs  s'atténueront.  En  effet,  les  convulsions  cessent.  La 
contracture  diminue  progressivement  d^ntensîté  et  finit  par  dispa- 
raître. Par  intervalles,  il  y  a  bien  quelques  secousses  au  niveau  de  la 
tête  et  des  membres  antérieurs,  mais  le  chien  dort  paisiblement. 

5  h,  35.  Injection  de  4  centigramme  de  morphine.  —  Le  chien  conti- 
nue à  dormir,  mais  sa  respiration  semble  devenir  irrégulière,  puis  elle 
s'accélère  considérablement  (114  à  la  minute). 
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o  h,  M,  On  cesse  le  chloroforme.  Le  chien  ii*a  plus  à  ce  moment 
aucun  mouvement  convulsif.  La  respiration  se  ralentit  et  devient  très 
irrégulière  (45).  Les  pattes  de  devant  ne  sont  pas  raides^mais  la  mâ- 
choire est  fortement  contracturée,  puis  la  raideur  réapparaît  peu  à 
peu  dans  les  membres  antérieurs. 

5  h,  50.  Une  crise  convulsive  intense  se  produit.  La  tète  reste  reje- 
tée en  arrière  et  immobile,  mais  les  pattes  de  devant  sont  agitées  de 
mouvements  désordonnés.  On  redonne  du  chloroforme,  mais  la  respi- 
ration se  ralentit  immédiatement  dans  des  proportions  considérables, 
et  on  cesse  l'administration  du  narcotique. 

Le  chien  meurt  à  5  h.  55. 

Autopsie.  —  La  ligature  de  la  veine  porte  a  porté  sur  le  tronc  à 
1  centimètre  au-dessous  du  bile. 

L'aorte  est  liée  à  2  centimètres  au-dessus  du  diaphragme. 

Tous  les  viscères  ds  la  cavité  abdominale  sont  pâles  et  anémiés. 

Vintestin,  Vestomac,  la  rate,  le  foie  ont  une  coloration  beaucoup  plus 
claire  que  normalement. 

Les  reins  sont  particulièrement  anémiés. 

Dans  la  cavité  thoracique  on  note  un  peu  de  congestion  au  niveau 
de  la  base  des  deux  poumons. 

Le  cœur  est  mort  en  systole  et  renferme  des  caillots  agoniques. 

Obs.  XL  —  Ligature  de  la  veine  porte  :  injection  de  êérum  artificiel 
dans  la  veine  fémorale  :  mort  en  1  h.  55  minutes,  —  Chien  de  forte  taille. 

Anesthésie,  —  Injection  sous-cutanée  de  la  solution  d'atropo-mor- 
phine  de  Dastre.  Ghloroformisation. 

Opération.  —  On  dénude  la  veine  fémorale  gauche  et  on  introduit 
la  canule  métallique  d'un  appareil  pour  injections  intra-veineuses. 

Ligature  de  la  veine  porte  par  le  procédé  ordinaire. 

2  heures.  La  veine  porte  est  liée  :  l'animal  sort  du  sommeil  chlo- 
roformique  et  reste  inerte,  poussant  simplement  par  instants  de  faibles 
gémissements.  Il  respire  régulièrement  et  le  cœur  bat  fortement. 

On  pratique  immédiatement  l'injection  de  sérum  artiûciel  :  on 
opère  sous  une  très  faible  pression,  et  néanmoins  le  liquide  pénètre  dans 
le  système  circulatoire. 

2  h.  20.  Le  sérum  s'écoule  toujours  très  bien.  Les  muqueuses  commen- 
cent à  se  décolorer  nettement.  L'animal  reste  immobile  et  ne  crie  plus. 
La  respiration  est  bonne  (15  à  la  minute);  le  pouls  assez  rapide  (100). 

2  h.  40.  L'anémie  des  muqueuses  a  considérablement  augmenté. 
La  rate  est  accessible  à  la  palpation.  A  mesure  que  le  sérum  s'écoule 
dans  le  système  circulatoire,  on  voit  l'abdomen  augmenter  progressive- 
ment de  volume  et  les  parois  se  distendre. 

L'animal  est  visiblement  saigné  :  néanmoins  le  cœur  continue  à 
battre  énergiquement,  et  &  peu  près  régulièrement.  Les  sphincters 
sont  relâchés  :  l'animal  émet  de  l'urine  et  des  matières  fécales  qui  sont 
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d'abord  de  coloration  normale,  puis,  quelque  temps  après,  apparaissent 
parsemées  de  filets  de  saog. 

3  h.  20.  Le  chien  est  sensiblement  dans  le  même  état.  La  respira-^ 
tiou  s'accélère.  L'aoimal  évacue  des  matières  absolument  sanglantes. 

3  h.  40,  —  A  ce  moment  Tabdomen  est  extrêmement  distendu.  Le 
ventre  est  ballonné,  les  parois  rigides,  et  il  est  impossible  de  percevoir 
la  rate  qu'on  sentait  très  bien  au  début  de  l'expérience,  tant  la  tension 
est  grande. 

Par  la  bouche  s'écoule  un  mince  ûlet  de  sang  provenant  manifeste- 
ment des  voies  digestives. 

Le  chien  présente  des  bâillements  ininterrompus.  La  respiration 
s'accélère  de  plus  en  plus,  et  devient  hatelante.  Le  cœur  est  affolé,  le 
sérum  s'écoule  plus  difficilement. 

3  h,  50.  L'animal  est  pris  de  spasmes  respiratoires  convulsifs  très 
violents.  Le  ventre  est  tendu  à  éclater. 

3  h.  55.  La  respiration  se  ralentit  et  la  mort  survient. 

A  ce  moment  la  quarUité  de  sérum  injecté  atteignait  7  litres. 

Autopsie.  —  L'autopsie  est  pratiquée  immédiatement.  Elle  nous 
montre  des  lésions  identiques  à  celles  que  nous  avons  observées  à  la 
suite  de  la  ligature  simple  de  la  veine  :  avec  cette  différence  qu'elles 
sont  ici  beaucoup  exagérées. 

Intestin.  —  Absolument  noir,  distendu  au  maximum.  La  muqueuse 
est  cyanotique,  tendue  à  éclater.  La  moindre  érosion  laisse  couler  du 
sang  en  abondance.  Le  sang  d'ailleurs  s'est  épanché  en  asseï  forte 
quantité  dans  la  cavité  intestinale. 

Estomac.  — Distendu  extrêmement,  les  arborisations  vasculaires  que 
dessinent  les  veines  sur  sa  surface  péritonéale  sont  masquées  en  partie 
par  la  coloration  ecchymotique,  violacée,  noire  même  par  endroits. 
Les  gros  troncs  veineux  qui  longent  les  courbures  atteignent  le  volume 
d'un  crayon.  A  la  section,  la  paroi  se  montre  exlraordinairement 
épaissie  ;  quand  on  la  coupe,  il  s'écoule  un  véritable  ûot  de  sang. 

La  cavité  viscérale  contient  du  sang  en  abondance. 

Rate.  —  Énorme,  noire,  déborde  en  avant  la  ligne  médiane  et  atteint 
des  dimensions  certainement  quadruples  de  la  normale.  Les  veines 
spléniques  sont  extrêmement  dilatées  et  leur  section  amène  l'écoulement 
d'une  quantité  de  sang  qui  dépasse  un  il2  litre. 

Pancréas.  —  Fortement  congestionné.  Rouge  brun,  saignant  à  la 
section. 

Foie.  —  Le  foie  tranche  sur  les  organes  abdominaux  par  sa  colora- 
tion claire.  Il  est  brun  pâle,  et,  à  la  coupe,  il  ne  s'écoule  pas  une  goutte 
de  sang. 

Reins.  —  Complètement  anémiés. 

Poumons.  —  Us  sont  extrêmement  pâles,  paraissant  littéralement 
lavés.  En  coupant  les  vaisseaux  il  s'écoule  un  liquide  faiblement  teinté 
en  rose. 
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Cœtir.  —  Le  myocarde  est  pâle,  yisiblement  anémié.  Les  parois  des 
Tentriculessont  lavées.  Le  cœur  ainsi  que  les  gros  vaisseaux  contiennent 
exclusivement  une  sérosité  légèrement  rosée,  et  tout  le  sang  semble 
8*étre  réfugié  dans  le  système  veineux  tributaire  de  la  veine  porte. 

Obs.  Xll.  —  Ligature  de  la  veine  porte.  Transfusion  sanguine  :  mort  en 
2  h.  20  minutes, 

Anesthésie.  —  On  prend  deux  chiens  d'assez  forte  taille,  très  vigou- 
reux, qui  reçoivent  une  injection  sous-cutanée  d'atropo-morphine  de 
Dastre  et  sont  ensuite  chloroformés,  et  fixés  l'un  à  côté  de  l'autre  sur 
la  table  d'opération. 

On  dénude  les  vaisseaux  fémoraux  des  deux  animaux.  Tout  d'abord 
le  chien  n«  I  qui  devra  fournir  le  sang  reçoit  dans  sa  veine  fémorale 
une  injection  d'une  solution  aqueuse  de  peptone  de  Witte,  calculée  à 
raison  de  0  gr.  60  par  kilogrammes  d*animal,  afin  de  rendre  son  sang 
incoagulable. 

Quant  au  chien  n^  IL  nous  lui  lions  la  veine  porte  par  le  procédé 
habituel. 

Cette  ligature  est  terminée  à  4  heures  et  la  paroi  est  refermée.  Aussi- 
tôt après  nous  procédons  à  la  transfusion  ;  nous  employons  dans  ce  but 
un  tube  de  caoutchouc  terminé  à  chacune  de  ses  extrémités  par  un 
trocart  assez  gros. Nous  réunissons  ainsi  l'artère  fémorale  du  chien  n*  I 
avec  la  veine  fémorale  du  n^  IL  Cette  opération  est  terminée  à  4  h.  15  mi- 
nutes, et  nous  pouvons  nous  assurer  que  le  sang  s'écoule  très  bien. 

Nous  remarquons  que  le  chien  n^  II  ne  présente  nullement  les 
symptômes  qui  suivent  habituellement  la  ligature  de  la  veine  porte. 
Les  muqueuses  restent  bien  colorées.  Il  respire  largement,  son  cœur 
bat  bien.  L'animal  ne  parait  ressentir  aucun  trouble  de  son  opération. 
C'est  au  contraire  le  chien  n^  I  qui  se  comporte  comme  si  sa  veine 
porte  était  liée.  Les  muqueuses  de  la  bouche,  du  palais,  de  la  langue  se 
décolorent  rapidement.  Les  sphincters  sout  relâchés  :  l'animal  urine  et 
émet  des  matières  fécales.  La  respiration  s'accélère  et  devient  bientôt 
palpitante.  Des  bâillements  apparaissent,  accompagnés  bientôt  de  spas- 
mes respiratoires  violents.  Le  cœur  s'affole  et  le  chien  meurt  à  4  h.  50 
absolument  saigné  à  blanc. 

On  supprime  à  ce  moment  le  tube  qui  a  servi  à  la  transfusion. 

La  veine  fémorale  du  chien  n®  II  est  liée  et  l'animal  abandonné  à 
lui-même. 

Pendant  une  demi-heure  environ  le  chien  n*  II  reste  dans  le  même 
état,  respirant  largement,  ne  se  décolorant  que  peu.  Puis  à  partir  de 
5  h.  20  commencent  à  apparaître  les  symptômes  qui  accompagnent 
habituellement  la  ligature  de  la  veine  porte,  et  ces  symptômes  se 
déroulent  exactement  de  la  même  manière  et  dans  le  même  ordre  que 
chez  le  chien  n^  I  —  qui  n'avait  pas  eu  sa  veine  liée. 

Les  deux  tableaux  observés  successivement  étaient  exactement  super- 
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posables.  Un  peu  avant  sa  mort,  le  chien  n^  II  évacua  une  certaine 
quantité  de  sang  par  la  bouche  et  par  Tanus.  La  mou  survint  à  6  h.  20. 
La  survie  avait  donc  été  de  2  h.  20  minutes. 

Aîitopsie.  —  Chien  n^  1,  —  Tous  les  viscères  sont  complètement  ané- 
miés. L'animai  est  saigné  à  blanc. 

Chien  n'*  IL  —  La  cavité  péritonéale  ne  contient  pas  de  liquide.  On 
vérifie  la  ligature  de  la  veine  porte  ;  elle  a  bien  intéressé  le  tronc  du 
vaisseau  à  1  centimètre  environ  du  hile  du  foie. 

IntesUn,  —  La  surface  péritonéale  est  violacée»  noirâtre,  avec  de 
larges  placards  hémorrhagiques,  qui  saignent  abondamment  àlamoipdre 
érosion.  A  la  section,  les  paroisse  se  montrent  considérablement  épais- 
sies et  infiltrées  de  sang.  La  cavité  intestinale  renferme  une  assez 
grande  quantité  de  sang. 

Estomac,  — Extrêmement  dilaté.  La  surface  péritonéale  présente  une 
coloration  diffuse  d'un  violet  noir  sur  laquelle  les  petites  veines  très 
distendues,  se  dessinent  en  arborisations  bleuâtres.  Au  niveau  des  cour- 
bures les  troncs  veineux  collecteurs,  gorgés  de  sang,  atteignent  le  vo- 
lume d'une  grosse  plume  d'oie. 

A  la  section,  les  parois  gastriques  apparaissent  tiès  épaissies  et 
gorgées  de  sang.  La  muqueuse  est  noire.  Une  abondante  quantité  de 
sang  s'est  épanchée  dans  la  cavité  du  viscère. 

Rate.  —  Énorme.  Triple  au  moins  de  son  volume  normal.  Coloration 
noir  foncé.  Les  veines  qui  sortent  du  bile  sont  dilatées  au  maximum, 
et,  quand  on  les  coupe,  il  s'écoule  une  quantité  de  sang  atteignant 
500  c.  cubes.  Le  volume  de  la  rate  diminue  à  mesure  que  le  sang 
s'écoule. 

Pancréas.  —  Fortement  congestionné,  mais  de  volume  à  peu  près 
normal.  A  la  coupe,  le  parenchyme  est  d'un  rouge  sombre,  violacé  par 
places. 

Foie,  —  Le  foie  fait  opposition  par  sa  pâleur  avec  les  organes  qui 
l'environnent.  Il  est  brun  jaune  clair.  En  faisant  la  coupe  de  l'organe,  il 
ne  s'écoule  pas  de  sang. 

/teins.  —  Pâles,  complètement  anémiés. 

Poumons,  —  lis  sont  blancs  comme  d'ailleurs  tous  les  organes  de  la 
cavité  thoracique.  Les  vaisseaux  pulmonaires  ne  contiennent  pas  de 
sang. 

Cœur,  —  Le  myocarde  est  pâle,  anémié.  Les  cavités  du  cœur  sont 
comme  lavées.  Le  cœur,  comme  d'ailleurs  tous  les  gros  vaisseaux  qui  en 
partent,  est  absolument  vide  de  sang. 
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I.  Étode  8or  quelques  effets  de  la  toxine  tsrphique  ches  le 
ohlen  (Revue  de  médecine,  4897,  p.  905-925),  par  R.  Ij6pine  et 
B.  Lyonnet. 

IL  Sur  les  effets  de  la  toidne  typhique  ches  le  chien  (2*  mé- 
moire, id.,  1898,  p.  854-886,  avec  6  planches),  par  les  mêmes. 

HT.  Atude  sur  rinfeotion  typhique  chen  le  chien  [id.,  1899, 
p.  577-597),  par  les  mêmes. 

ANALYSE    FAITE    PAR    LES    AUTEURS 

I.  —  Dans  notre  premier  travail  noos  nous  sommes  servis  de  plu- 
sieurs bacilles  d'Eberth  recueillis  dans  la  rate  de  typhiques  vivants  ou 
après  leur  décès.  Les  cultures  employées,  naturellement  pures,  ont  été 
presque  toujours  obtenues  sans  passage  sur  le  cobaye.  £lles  ont  été,  le 
plus  souvent,  stérilisées  par  le  chauffage  à  58^  pendant  une  heure.  Dans 
certains  cas  où  nous  avons  injecté  de  très  grosses  doses  de  culture, 
très  rapidement  mortelles,  nous  nous  sommes  dispensés  de  la  stérilisa- 
tion, car,  dans  ces  cas,  les  effets  de  l'intoxication  sont  si  foudroyants 
qu'ils  ne  laissent  pas  à  l'infection  le  temps  de  se  produire. 

Comme  chez  plusieurs  chiens,  l'action  toxique  de  ces  cultures  viru- 
lentes n'a  pas  été  sensiblement  plus  énergique  que  celle  des  cultures 
stérilisées,  nous  avons  eu  lu  preuve  que  le  chautfage,  pendant  une 
heure  à  58<^C.,  ne  diminue  pas  d'une  manière  appréciable  l'activité  de 
la  toxine. 

Les  principaux  résultats  obtenus  dans  ce  premier  travail  pour  lequel 
und  vingtaine  de  chiens  ont  été  employés,  sont  les  suivants  :- 

10  Innocuité  absolue  ou  quasi  absolue  de  ïingestion  de  grande  quan- 
tité de  culture  stérilisée,  alors  même  qu'on  y  ajoute  de  fortes  doses  de 
bicarbonate  de  soude  pour  neutraliser  le  suc  gastrique  ; 

2*  Production  d'une  hyperthermie  plus  ou  moins  considérable  après 
l'injection  d'une  dose  convenable  de  culture  stérilisée  sous  la  peau  ou 
dans  les  veines.  (C'est  seulement  dans  les  cas  où  la  mort  est  survenue 
très  rapidement  qu'il  y  a  eu  tendance  (légère)  à  l'hypothermie.)  On 
peut  distinguer  deux  modes  d'ascension  thermique  :  dans  l'un,  elle  est 
rapide,  la  température  monte  à  40',5  environ,  une  heure  tout  au  plus 
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après  rintroduction  de  la  substance  toxique  dans  Ja  veine  ;  dans  Tau- 
re la  température  ne  s'élève  pas  d'un  degré  en  une  heure,  de  sorte 
qu'il  faut  quatre  heures  au  moins  après  l'injection  intra-veineuse  pour 
que  la  courbe  atteigne  son  maximum  (moins  élevé  d'ailleurs  que  dans 
le  cas  précédent). 

3®  Rougeur  considérable  de  l'intestin  grêle,  surtout  du  duodénum , 
et  aussi  du  gros  intestin,  observée  à  l'autopsie  des  chiens  ayant  suc- 
combé à  l'injection  de  toxine. 

4*  Production  (rare  d'ailleurs)  d'une  phlébite  oblitérante  dans  la 
veine  qui  a  reçu  à  plusieurs  reprises  la  culture  môme  stérilisée,  de  sorte 
qu'on  peut  se  trouver  dans  l'impossibilité,  après  plusieurs  injections, 
d'en  faire  une  nouvelle.  Cette  lésion  n'est  pas  une  thromboset  mais  bien 
un  épaississement  des  parois  veineuses  allant  jusqu'à  la  quasi-oblitéra- 
tion. Elle  est  à  rapprocher  de  Tartérite  qui  a  été  étudiée  chez  les 
typhiques. 

II.  —  Notre  second  mémoire  est  consacré  exclusivement  &  l'étude 
des  effets  de  l'injection  intra-veineuse  de  culture  de  bacille  typhique, 
toujours  stérilisée  par  le  chauffage  à  58®  C.  pendant  une  heure.  Nous 
avons  ainsi  stérilisé  deux  litres  de  culture  qui  ont  été  partagés  entre 
un  grand  nombre  de  petits  ballons  soigneusement  bouchés  et  conservés 
à  la  glacière.  Pendant  4  mois  consécutifs,  nous  nous  sommes  servis 
pour  nos  expériences  (faites  sur  plus  de  40  chiens)  de  cette  même  cul- 
ture stérilisée,  et  il  nous  a  paru  qu'elle  n'avait  pas  varié  d'une  manière 
sensible^. 

Cette  culture  stérilisée  a  été  injectée  dans  une  veine  chez  une  tren- 
taine de  chiens  neufs,  à  dose  variable.  Dix-huit  ont  succombé  après 
une  injection  unique;  aucun  n'a  résisté  à  une  dose  supérieure  à 
0  ce.  9  par  kilog.  ;  plusieurs  ont  succombé  à  une  dose  inférieure  à 
0  ce.  5  par  kilog.  quelques-uns  même  à  une  dose  de  0  ce  2.  En 
somme,  de  cette  série  nous  avons  pu  conclure  que  la  résistance  indivi- 
duelle du  chien  vis-à-vis  de  la  toxine  typhique  varie  du  simple  au 
quintuple. 

La  seconde  série  comprend  les  chiens,  au  nombre  d'une  douzaine, 
qui  ont  résisté  à  une  ou  plusieurs  injections  de  culture  stérilisée. 
Comme  chaque  injection  leur  conférait  un  certain  degré  d'immunisa- 
tion, plusieurs  de  ces  chiens  ont  résisté  à  une  dose  égale  ou  supérieure 
à  1  ce  par  kilog.  Un  (Exp.  19)  après  8  injections  faites  dans  l'espace  de 
moins  d'une  minute,  à  doses  croissantes,  a  résisté  à  l'injection  intra- 
veineuse de  6  ce.  par  kilog. 

1.  Il  y  a  quelques  semaines,  c'est-à-dire  18  mois  après  la  mise  en  ballons 
de  cette  culture  stérilisée,  nous  avons  pu  constater  qu'elle  a  perdu  quelque 
peu  de  sa  toxicité  :  un  chien  d'ailleurs  très  vigoureux,  métis,  a  en  effet 
résisté  à  l'injection  intra-veineuse  de  1  ce;  mais  il  a  été  tellement  malade 
pendant  2  jours  qu'on  croyait  sa  mort  certaine. 
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L'élude  des  symptômes  observés,  après  l'injection  intra-veineuse  de 
toxine  chez  40  chiens  ennron  (en  faisant  entrer  en  ligne  de  compte  un 
certain  nombre  de  ceux  qui  nous  ont  serri  pour  notre  premier  trayait) 
nous  a  permis  de  constater  les  faits  suivants  : 

Tout  d'abord,  troubles  cardiaques;  le  plus  souvent,  ralentissement 
des  battements  du  cœur,  quelquefois  avec  irrégularités,  le  plus  souvent 
avec  renforcement  très  marqué,  rarement  il  existe  de  l'accélération. 
En  tous  cas,  peu  de  temps  après  l'injection,  le  symptôme  fondamental 
est  la  diminution  de  la  tension  artérielle. 

Viennent  ensuite  des  vomissements  glaireux,  puis  des  besoins  de 
défécation  ;  enûn  de  la  diarrhée  accompagnée  souvent  de  ténesme  très 
apparent  et  de  coliques.  Le  moment  de  son  apparition,  ainsi  que  son 
intensité,  varient  suivant  la  dose  injectée.  Quand  celle-ci  est  très  forte, 
la  diarrhée  devient  rapidement  sanguinolente  ^ 

Dans  les  cas  graves,  la  mort  survient  en  peu  d'heures.  Vers  la  fin  de 
la  vie  la  proportion  du  sucre  du  sang  baisse  beaucoup. 

Très  rarement  il  y  a  des  convulsions,  seulement  dans  les  cas  très 
graves.  Mais  fréquemment,  au  bout  de  quelques  heures  après  l'injec- 
tion, il  y  a  une  dyspnée  notable. 

Quant  à  la  température,  nous  avons  précisé  et  complété  les  indications 
fournies  par  notre  premier  mémoire  : 

Chez  16  chiens  qui  ont  succombé  rapidement,  la  température  ne 
s'est  qiie  très  peu  élevée,  et  même,  dans  plusieurs  cas,  il  y  a  eu  des 
abaissements  marqués.  11  ne  faut  d'ailleurs  pas  croire  que  l'élévation  de 
la  température  soit  corrélative  de  la  survie  :  nous  avons  vu  6  chiens 
succomber  après  avoir  eu  une  hyperthermie  assez  marquée.  Mais  le  cas 
général  est  que  les  chiens  qui  survivent  à  une  forte  dose  de  toxine  ont 
une  élévation  de  température  assez  prononcée. 

Enfln  nous  avons  étudié  d'une  manière  particulière  la  leucocytose 
chez  nos  animaux  : 

Chez  nos  chiens,  avant  toute  injection,  nous  avons  trouvé  un 
nombre  moyen  de  leucocytes  d'environ  20  000,  avec  des  variations  allant 
de  9000  à  25  000  et  même  davantage. 

6  chiens  ayant  reçu  de  la  toxine  entre  8  et  10  heures  du  matin  et 
morts  avant  la  nuit  ont  présenté  une  diminution  marquée  du  nombre 
des  leucocytes. 

7  chiens  injectés  de  même,  et  morts  dans  la  nuit,  ont  eu,  pour 
la  plupart,  une  augmentation  du  nombre  des  leucocytes. 

Enfin  tous  les  chiens  qui  ont  résisté  à  l'injection  ont  eu  le  lendemain 
au  moins,  une  leucocytose  très  marquée. 

1.  Plus  récemment  nous  avons  expérimenté  une  culture  stérilisée  au 
moins  aussi  toxique  que  celle  qui  a  servi  aux  expériences  de  ce  mémoire  et 
qui  tuait  les  chiens  sans  leur  donner  la  diarrhée  et  sans  produire  de  rongeur 
de  l'intestin.  Pour  une  raison  qui  nous  échappe,  la  toxine  de  cette  culture  ne 
s'éliminait  pas  par  l'intestin. 
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Action  protectrice  de  la  rate.  —  D'après  un  expérimeatateur  beige, 
M.  Albert  Mille  (de  Broxelies),  la  pulpe  de  raie  saine  favorise  la  viru- 
lence du  bacille  typhique.  Sans  vouloir  contester  l'exactitude  de  cette 
proposition  (sur  laquelle  nous  reviendrons  ultérieurement),  nous  pou- 
vons dire  que  l'extrait  aqueux  de  rate  d'un  chien  relativement  immu- 
nisé peut,  injecté  préventivement,  à  dose  d'ailleurs  asseï  forte,  pré* 
server  le  cobaye  contre  une  injection  mortelle  de  toxine  typhique  : 
l'extrait  d'un  gramme  d'une  telle  rate  pourrait  préserver  environ 
4kilogr.  d'animal.  L'action  de  l'extrait  de  foie  est  moindre;  quant  au 
sérum  d'un  chien  immunisé,  il  semble  moins  actif  encore. 

L'ablation  de  la  rate  faite  immédiatement  avant  l'injection  toxique 
ne  diminue  pas  sensiblement,  ni  n'augmente  la  résistance  de  l'animal. 
Le  chauffage  de  la  rate  recommandé  par  l'un  de  nous  pour  exalter  ses 
fonctions  ^  nous  a  au  contraire  donné  un  résultat  fort  net  : 

Nous  avons  réalisé  ce  chauffage  de  la  manière  suivante  : 

L'organe  sorti  de  l'abdomen,  après  une  petite  incision,  est  entouré 
de  compresses  aseptiques  imbibées  d'eau  salée  à  40®  G.  Puis  le  tout  est 
recouvert  d'une  sorte  de  couvercle  métallique  de  forme  appropriée,  à 
double  paroi,  entre  lesquelles  circule  un  courant  d'eau  très  chaude. 
On  règle  cette  circulation  de  manière  que  la  température  de  la  couche 
superllcielle  de  la  rate,  sur  laquelle  on  applique  un  thermomètre,  ne 
dépasse  pas  44<*  G.  '.  Les  choses  étant  ainsi  disposées  et  la  rate  chauffée 
depuis  un  temps  variable,  nous  injectons  une  quantité  de  toxine  fata- 
lement mortelle  (nous  avons  vu  plus  haut  que  notre  culture  stérilisée 
tuait  infailliblement  un  chien  neuf  à  la  dose  de  1  ce.  par  kiiog).  Or 
dans  plusieurs  expériences,  nous  avons  obtenu  la  survie  de  chiens 
dans  ces  conditions.  11  parait  donc  certain  que  le  chaulfage  de  la  rate, 
tel  que  nous  l'avons  pratiqué,  a  exercé  une  action  anli toxique  favo- 
rable. 

III.  —  Le  mémoire  suivant  a  été  exclusivement  consacré  à  des  ten- 
tatives d'infection  typhique  chez  le  chien,  qui  ont  été,  partiellement  au 
moins,  couronnées  de  succès. 

Introduction  de  culture  virulente  dans  la  cavité  intestinale,  —  L'inges- 
tion simple  de  quantités  même  colossales  de  culture  virulente  est  tout  à 
fait  infructueuse  :  contrairement  à  d'autres  expérimentateurs  (Frenkel 
et  Otto)  nous  n'avons  pas  observé  que  le  sérum  de  nos  chiens,  ayant 

1.  Voir  Lépinb  (C.  A.  de  la  Société  de  Biologie^  1898). 

2.  11  est  difficile  de  dire  quelle  est  la  température  des  couches  un  peu  plus 
profondes  de  la  rate.  Il  est  probable  qu'elle  dépasse  sensiblement  la  tempéra- 
ture du  centre  de  l'organe  qui,  vraisemblablement,  vu  l'activité  de  la  clrcula- 
tion,  n'est  que  peu  augmentée  pendant  la  durée  du  chauffage  (1  &  2  heures). 
Quant  à  la  température  centrale  de  l'animal  elle  ne  s'élève  pas  sensiblement, 
réchauffement  du  sang  de  la  veine  splénique  et  de  la  paroi  abdominale  étant 
contre-balancé  et  au  delà  par  le  refroidissement  causé  par  l'immobUité  de 
l'animal  maintenu  sur  le  dos. 
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ingéré  de  la  culture  virulente,  présentât  le  ponyoir  agglutinant.  L'intro- 
duction de  la  culture  directement  dans  le  duodénum,  à  Taide  d'une 
flne  aiguille,  après  laparotomie,  ne  nous  a  pas  paru  beaucoup  plus  effi- 
cace. Nous  avons  au  contraire  obtenu  la  réaction  agglutinante  du  sérum 
après  avoir  introduit  20  ce.  de  culture  dans  Tintestin  grêle,  entre  deux 
ligatures  fortement  serrées  ^ 

Dans  une  autre  série  d'expériences,  nous  avons  pratiqué  une  anse 
par  le  procédé  de  Thiry  et  injecté  dans  cette  anse,  par  le  bout  libre,  des 
quantités  aussi  considérables  que  possible  de  culture.  En  procédant  de 
cette  manière,  nous  avons  obtenu  une  infection  hcaie  :  la  muqueuse  de 
Tanse  s'est  ulcérée  au  bout  de  quelques  jours  et  a  produit  des  lésions 
ressemblant  à  celles  de  la  fièvre  typboSde  de  l'homme.  On  peut  affirmer 
de  plus  que  l'infection  s'est  généralisée  ;  car  nous  avons  observé  de  la 
diarrhée  et  un  amaigrissement  considérable  ;  le  sérum  présentait  un 
pouvoir  agglutinant  énergique,  enfin  il  y  a  eu  de  la  fièvre,  mais  pcL$ 
continue,  comme  chez  l'homme  et  à  l'autopsie  de  nos  animaux,  nous 
avons  trouvé  une  augmentation  considérable  de  volume  des  ganglions 
mésentériques,  mais  dans  l'intestin  (l'anse  de  Thiry  naturellement 
exceptée)  aucune  lésion  appréciable.  Aussi  avons-nous  fait  remarquer 
que  ces  expériences  étaient  absolument  en  opposition  avec  la  théorie 
de  Sanarelli  qui  considère  les  lésions  ulcéreuses  de  l'intestin  typhique 
comme  le  résultat  de  l'élimination  de  la  toxine.  H  est  incontestable, 
vu  l'infection  générale  de  nos  animaux,  qu'il  devait  s'éliminer  de  la 
toxine  par  l'intestin,  et  cependant  nous  n'avons  trouvé  de  lésion  que 
dans  l'anse  infectée. 

Injection  de  culture  virulente  dans  une  veine  mésara^que.  —  Chez  une 
douzaine  de  chiens  nous  avons  injecté  une  certaine  quantité  de  culture 
dans  une  veine  mésaraîque.  Les  symptômes  observés  n'ont  pas  été 
(fiiTérents,  comme  intensité  ou  comme  durée,  de  ceux  qui  sont  la  con- 
séquence de  l'injection  de  culture  stérilisée.  Il  est  à  remarquer  que  la 
fièvre  n'a  existé  que  le  jour  de  l'infection,  au  moins  dans  l'immense 
majorité  de  nos  expériences.  Au  bout  d'un  temps  variant  de  quelques 
heures  à  plusieurs  jours  les  animaux  ont  succombé,  ou  ont  été  sacri- 
fiés, et  nous  avons  ensemencé  des  tubes  de  bouillon  avec  quelques 
gouttes  de  liquide  puisé  dans  les  difi'érents  organes.  Sauf  quelques  cas 
exceptionnels,  que  nous  avons  mis  de  côté,  les  tubes  ensemencés  nous 
ont  donné  une  culture  pure  de  bacille  d'Eberth,  et  dans  tous  les  cas 
(sauf  une  seule  exception),  l'ensemencement  a  été  positif  avec  la  rate  et 
le  foie,  tandis  qu'avec  les  autres  organes,  cet  ensemencement  a  été 
assez  souvent  négatif.  Le  sang  lui-même  nous  a  donné  toujours  ce  der- 
nier résultat,  sauf  dans  les  cas  où  il  a  été  prélevé  peu  après  l'ii^ection 

1.  Ces  ligatureS;  comme  on  sait,  produisent  en  peu  de  jours  la  section  de 
l'intestin  et  tombent  dans  la  cavité  intestins  le,  de  telle  sorte  que  la  continuité 
du  calibre  de  l'intestin  se  rétablit  et  que,  généralement,  l'animal  survit  par- 
faitement à  cette  opération. 
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intra-veineuse.  Il  est  à  noter  aussi  que  sauf  dans  les  premières  heures, 
rensemencement  des  reins  a  été  le  pins  souvent  négatif*. 

Injectwn  sous  la  séreuse  intestinale.  —  Dans  une  autre  série,  nous 
avons  injeclé  la  caltore  dans  la  paroi  de  l'intestin  sous  la  séreuse  afin 
de  pénétrer  dans  les  Yoies  lymphatiques  ;  les  résultats  nous  ont  paru  & 
peu  près  les  mêmes  que  dans  le  cas  précédent  :  7  fois  sur  7  nous  avons 
eu  avec  la  rate  un  ensemencement  positif;  dans  le  foie  nous  l'avons 
obtenu  5  fois  sur  7  et  dans  la  moelle  osseuse  3  fois  sur  5  ;  mêmes  résul- 
tats négatifs  quant  aux  reins. 

Injection  dans  une  veine  de  la  patte,  —  Chez  8  chiens  nous  avons 
injecté  la  culture  dans  une  veine  de  la  grande  circulation.  Même  résul- 
tat que  dans  les  cas  précédents.  Les  jours  suivants,  on  retrouve  constam- 
ment, ou  &  peu  près,  le  bacille  dans  la  rate  et  dans  le  foie,  puis  dans  la 
moelle  osseuse,  beaucoup  moins  constamment  dans  les  autres  organes. 
Le  bacille  ne  parait  pas  se  multiplier  d'une  manière  bien  évidente  dans 
les  organes,  sauf  probablement  dans  la  rate  (et  dans  le  foie?).  En  tous 
cas  il  n'y  constitue  pas  un  foyer  d*infection  Eberthienne. 

Injection  de  culture  dans  la  trachée.  —  Il  en  est  autrement  si  on 
injecte  une  dose  un  peu  forte  de  culture  dans  la  trachée,  an  moyen 
d'une  fine  canule,  sans  trachéotomie.  11  se  produit  une  broncbo-pneu- 
monie  '  et,  le  plus  souvent,  après  la  fièvre  qui  suit  Tinjection  et  qui  est 
d'origine  toxique,  il  s'établit,  vers  le  quatrième  ou  le  cinquième  jour, 
une  fièvre  continue,  d'intensité  et  de  durée  d'ailleurs  variables. 

(A  suivre,) 


Le  parasite  de  la  malaria,  par  R.  Koch  {Zeitschr:  f.  Bygiene,  XXIII, 

n»  l,p.  1  à  24,  1899). 

Depuis  la  découverte  de  ThématoKoaire  de  la  malaria  par  Laveran, 
on  a  appris  à  connaître  plusieurs  variétés  de  ce  parasite  : 

1<^  Le  parasite  de  la  fièvre  quarte; 

2<*  Celui  de  la  fièvre  tierce.  Les  caractères  distinctifs  de  ces  deux 
variétés  ont  été  donnés  par  Golgi  ; 

3*^  Celui  de  la  lièvre  des  tropiques  (R.  Koch)  déjà  signalé  sous  le  nom 
de  parasite  de  la  fièvre  estivo-automnaie  par  les  auteurs  Italiens  (Mar- 
chiafava  et  ses  élèves). 

En  dehors  de  l'organisme  humain  on  connaît  encore  3  variétés  : 

^^  Le  parasite  des  singes  (R.  Koch)  ; 

5*  Le  Proteosoma  Grassii,  découvert  par  Grassi  dans  le  sang  des 
oiseaux  et  étudié  par  Labbé; 

1.  La  moelle  des  os  n'a  pas  été  prise  dans  cette  série. 

2.  Voir  notre  note  sur  les  lésions  histologiques  observées  dans  ces  ras 
{Archives  de  médecine  expérimentale ,  1899,  p.  549). 


-m  ANALYSES  ET  BIBLIOGRAPOIE. 

6<>  UHaUefidium  Daniiewskyi^  étudié  par  Danilewsky  et  par  Labbé. 

L'auteur  a  principalement  rapporté  dans  ce  travail  le  résultat  de  ses 
recherches  sur  les  hématoioaires  des  oiseaux. 

HaUeridiiwi  Danilewskyi,  —  Ce  parasite  s'observe  non  seulement  chez 
les  oiseaux  des  pajs  tropicaux,  mais  encore  chez  ceux  des  régions  sep- 
tentrionales. Les  tentatives  d'inoculation  à  des  oiseaux  sains  de  sang 
contenant  cet  hématozoaire  sont  jusqu'ici  restées  sans  résultat.  Contrai- 
rement à  ce  qui  s'observe  dans  les  diverse's  variétés  d'hématozoaires  de 
la  malaria,  les  formes  de  reproduction  endogène,  par  division,  n'ont 
jamais  été  constatées  pour  VHcUleridium.  Au  contraire  le  processus  de 
reproduction  exogène  est  facile  à  suivre.  On  distingue  des  parasites 
munis  ou  dépourvus  de  flagelles,  représentant  des  formes  sexuelles  diffé- 
rentes, qui  s'unissent,  pour  aboutir  aux  aspects  vermiformes. 

Proteosama  Grasêii,  —  Cet  hématozoaire  ne  se  rencontre  que  chez  les 
oiseaux  des  pays  méridionaux.  Mais  le  sang  renfermant  ce  parasite, 
inoculé  à  des  oiseaux  sains,  réalise  aisément  l'infection. 

Tandis  que  VHalteridium  pénètre  le  globule  rouge  sans  modifier  la 
situation  de  son  noyau,  le  Proteosoma  refoule  ce  noyau  à  la  périphérie, 
en  déplaçant  son  axe,  parfois  il  le  détruit  complètement.  Les  formes 
de  multiplication  endogène  par  scissiparité  sont  fréquentes;  on  a  alors 
des  aspects  très  analogues  à  ceux  qui  se  rencontrent  dans  la  fièvre  des 
tropiques. 

Les  aspects  vermiformes  de  reproduction  exogène  ne  se  voient  pas 
dans  le  sang  pris  directement  chez  l'oiseau.  Mais  ils  s'observent  en 
examinant  le  sang  recueilli  dans  l'estomac  des  moustiques  qui  ont  piqué 
ces  oiseaux,  à  condition  qu'il  y  ait  séjourné  12  à  15  heures  au  moins. 
Ces  parasites  vermiformes  sont  plus  minces  et  plus  longs  que  les  formes 
correspondantes  de  VHalteridium. 

Les  affirmations  de  Ross  se  sont  trouvées  confirmées  par  les  obser- 
vations de  l'auteur  qui  a  constaté  deux  fois  l'infection  malarique  d'oi- 
seaux sains  à  la  suite  de  la  piqûre  de  ces  moustiques.  Koch  n*a  pu 
retrouver  le  parasite  dans  les  larves,  ni  dans  les  œufs  de  ces  insectes. 

En  terminant  il  fait  remarquer  que  les  formes  jeunes,  en  anneau, 
des  parasites  de  la  fièvre  tierce  et  de  la  fièvre  quarte,  se  distinguent  des 
formes  identiques  de  la  malaria  des  tropiques  par  le  fait  qu'on  voit  à 
côté  de  gros  parasites  pigmentés. 

H.  B. 


Un  hématozoaire  du  singe  semblable  au  parasite  de  la  malaria, 
par  H.  Kossel  iZeiUchr,  f.  Hygiène,  XXIII,  n<>  1,  p.  25  à  32, 1890). 

Ce  parasite  a  été  découvert  par  R.  Koch  dans  le  sang  de  singes  de 
l'Afrique  el  des  Indes.  Il  ne  se  transmet  pas  par  inoculation  et  ne  semble 
donner  lieu  à  aucun  phénomène  morbide  chez  les  animaux  dont  le  sang 
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en  est  infecté.  Cependant  si  on  a  l'occasion  de  pratiquer  l'autopsie  d'un 
singe  dont  le  sang  renferme  cet  hématoiaire,  on  constate  une  inûltra- 
tion  pigmentaire  très  marquée  de  la  rate. 

Les  aspects  morphologiques  du  parasite  se  rapprochent  beaucoup  de 
ceux  des  hématozoaires  de  la  malaria  humaine. 

On  observe  des  formes  avec  ou  sans  flagelles.  En  colorant  par  le  bleu 
de  méthylène,  on  voit  que  certains  parasites  se  colorent  très  peu  tandis 
que  les  autres  se  colorent  vivement  et  sont  granuleux.  Ce  sont  là  des 
formes  sexuelles  différentes,  qui  concourent  à  la  reproduction  exogène 
du  parasite.  Le  processus  de  celle-ci  n*a  pu  être  observé  sous  le 
microscope. 

Il  est  probable  que  la  multiplication  de  cet  hématozoaire  peut  aussi 
être  endogène  et  procéder  par  division.  Mais  Tauteur  n'a  pu  faire 
aucune  constatation  confirmant  celte  hypothèse.  Il  y  a  là  un  trait  de 
ressemblance  frappant  avec  ÏHalteridium. 

On  n'a  pu  encore  déterminer  si  les  singes,  dont  le  sang  contenait  ce 
parasite,  provenaient  de  régions  où  se  rencontrait  la  malaria. 

H.  B. 


Recherches  bactériologiques  et  expérimentales  sar  [la  bile»  par 
Eug.  Frœnkel  et  P.  Krause  (Zeitschr,  /.  Hygiène,  XXIII,  n^  1, 
p.  97-140,  1899). 

L'auteur  s'est  proposé  dans  ce  travail  de  contrôler  par  un  grand 
nombre  d'observations  les  travaux  des  auteurs  (Naunyn  et  Quincke, 
Gilbert  et  Girode,  Dupré,  Létienne,  etc.)  qui  ont  fait  des  recherches 
bactériologiques  sur  la  bile.  11  a  recueilli  130  échantillons  différents  de 
bile  prise  asepliquement  dans  la  vésicule,  128  fois  sur  des  cadavres 
et  2  fois  chez  des  opérés.  Les  ensemencements  sont  restés  stériles  dans 
105  cas,  ils  étaient  positifs  dans  25. 

L'auteur  déduit  de  ses  observations  que  les  variations  de  temps 
écoulées  entre  la  mort  et  l'autopsie  n'ont  pas  d'influence  sur  la  teneur 
en  bactéries  de  la  bile. 

Dans  les  maladies  aiguës  (pneumonie,  diphtérie,  scarlatine,  érysi* 
pèle,  endocardites,  angines  gangreneuses,  septicémies,  phlegmons),  la 
bile  est  le  plus  souvent  stérile,  et  lorsqu'elle  ne  l'est  pas,  elle  ne  con- 
tient pas  généralement  le  microbe  spécifique  de  la  maladie  en  cause. 
Cependant  dans  un  cas  de  fièvre  typhoïde  le  bacille  d'Eberth  s'était 
multiplié  dans  la  bile.  Il  est  probable  que  pareil  fait  est  de  règle  dans 
les  infections  où  le  microbe  se  développe,  surtout  an  niveau  du  tube 
digestif  (fièvre  typhoïde,  choléra). 

Certaines  affections  chroniques  du  foie  ne  paraissent  pas  provoquer 
Tapparition  de  bactéries  dans  la  bile;  car  celle-ci  s'est  toujours  mon- 
trée stérile  dans  7  cas  de  cirrhose  hépatique. 
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DaDs  16  cas  de  lithiase  biliaire,  la  bile  contenait  11  fois  des  microbes 
(5  fois  le  bactërium  coli  commune,  2  fois  un  streptocoque,  I  fois  un 
diplocoque  lancéolé,  dans  les  autres  cas  des  bactéries  indéterminées). 

La  bile  s'infecte  aisément  au  cours  des  péritonites  (4  fois  sur  7)  et 
chez  les  sujets  ayant  succombé  après  une  opération  abdominale  (3  fois 
sur  8). 

Cbez  des  tuberculeux  la  bile  ne  contenait  de  microbes  ayant  donné 
des  cultures  positires  que  3  fois  sur  36  cas.  Mais  11  échantillons  de 
bile,  dont  les  cultures  étaient  restées  négatires,  furent  inoculés  dans  le 
péritoine  de  cobayes  et  provoquèrent  5  fois  une  infection  tuberculeuse. 

La  bile  humaine,  considérée  comme  milieu  de  culture,  favorise  le 
développement  du  bacille  du  côlon,  du  vibrion  cholérique,  du  staphy- 
locoque *  pyogène  doré  et  du  bacille  pyocyanique.  Les  résultats  sont 
moins  bons  avec  le  bacille  de  la  diphtérie  et  le  streptocoque.  C'est  enfin 
un  milieu  de  culture  défavorable  au  diplocoqne  lancéolé. 

L'auteur  s'est  assuré  expérimentalement  que  la  virulence  des  bacilles 
de  la  fièvre  typhoïde  et  de  la  diphtérie  ne  s*affaiblissait  pas  après  qu'ils 
avaient  été  cultivés  dans  la  bile. 

Des  doses  assez  élevées  de  bile  semblent  complètement  înofTeDSives. 
Car  des  cobayes  ont  bien  supporté  l'introduction  de  1  à  4  centimètres 
cubes  de  bile  stérile  dans  le  péritoine. 

II  en  a  été  de  même  pour  deux  chiens  dont  l'un  a  reçu  dans  la  cavité 
abdominale,  deux  jours  de  suite,  4  centimètres  cubes  de  bile  et  l'autre 
en  une  seule  fuis  6  centimètres  cubes.  Ces  expériences  semblent  bien 
démontrer  que  la  rupture  de  la  vésicule  ne  peut  provoquer  de  périto- 
nite, à  la  condition  qu'elle  ne  contienne  que  de  la  bile  stérile. 

H.  B. 


Action  des  basses  températures  de  l'hiver  sur  les  bacilles  de  la. 
peste  et  de  la  diphtérie,  par  M.  V.  Kasansky  [Centralb,  f.  Bakier., 
n«  4,  p.  122). 

D'après  Gabritschewsky,  Wladimiroff,  Kresslinget  Gladin,  les  bacilles 
de  la  peste  peuvent  supporter  un  refroidissement  artiflciel  de  22»  G.  pen- 
dant 2  heures,  ou  un  froid  naturel  variant  de  (y*  à  20*  C.  pendant  12  à 
40  jours. 

Pendant  l'hiver  1897-98,  qui  fut  très  rude,  l'auteur  a  recherché  l'ac- 
tion du  froid  sur  les  bacilles  de  la  peste  et  de  la  diphtérie,  avec  des 
cultures  exposées  à  l'air  extérieur,  mais  abritées  du  soleil  et  de  la  neige. 

Le  6  novembre  1897,  furent  mis  en  expérience  15  tubes  de  culture 
de  la  peste  dans  le  bouillon,  qui  étaient  restés  2  jours  à  37^ 

Les  tubes  1  et  2  furent  examinés  après  9,  32  et  35  jours,  le  tube  3, 
après  33  jours;  ces  cultures  étaient  toutes  restées  vivantes,  bien  qu'elles 
eussent  subi  une  température  de  24*  et  qu'elles  eussent  été  congelées. 
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Les  cultures  des  tubes  4  et  5  furent  trouvées  mortes  le  30  mars  1898. 
Dans  les  tubes  6  à  15,  ainsi  que  dans  les  tubes  1  à  3,  les  bacilles  étaient 
morts,  sauf  dans  une  culture,  qui  avait  résisté. 

Le  9  décembre  1897,  3  cultures  de  peste  sur  agar,  âgées  de  7  à 
20  jours,  furent  exposées  au  froid  extérieur.  La  culture  1  fut  vérifiée 
8  fois  après  13,  14,  32,  37,  49,  69,  81  jours  et  même  après  4  mois;  les 
bacilles  étaient  restés  vivants. 

Au  bout  de  6  mois  cette  culture  était  morte.  Les  2  autres  cultures 
survivaient  encore  après  5  mois  ou  5  mois  1/2  d'exposition  au  froid. 
Toutes  trois  avaient  subi  une  température  de  Zi^  C.  et  étaient  restées 
4  mois  congelées  ;  Tune  d'elles  avait  été  dégelée,  puis  congelée  à,  nou- 
veau 8  fois. 

Le  28  décembre  1897,  7  cultures  de  peste  sur  agar  âgées  de  16  à 
24  jours  furent  exposées  au  froid.  L'une  d'elles  était  encore  vivante  aii 
bout  de  4  mois.  Les  6  autres  cultures  étaient  mortes  au  bout  de  ce 
temps. 

Abel  a  observé  en  1875  que  pendant  86  jours,  des  cultures  de  bacille 
diphtérique  résistèrent  à  la  température  de  l'hiver,  qui  descendit  jus- 
qu'à 23%5  C. 

L'auteur  a  fait,  parallèlement  à  cette  étude  de  l'influence  du  froid 
sur  le  bacille  de  la  peste,  des  expériences  analogues  sur  le  bacille  de 
la  diphtérie. 

Le  4  novembre  1897,  16  tubes  de  cultures  dans  le  bouillon  de  bacilles 
diphtériques  âgés  de  7  à  30  jours,  furent  placés  à  l'extérieur.  Elles 
étaient  encore  vivantes  Tune  après  53  jours,  une  autre  après  118  jours; 
toutes,  sauf  une  seule,  étaient  mortes  an  bout  de  six  mois.  La  tempéra- 
ture minima  était  descendue  jusqu'à  33<*,8  G. 

WladimirofT  et  Kressling  avaient  observé  une  diminution  marquée 
de  la  virulence  du  bacille  de  la  peste,  après  son  exposition  pendant 
6  jours  à  une  température  variant  de  3°  à  18®. 

L'auteur  a  renouvelé  cette  recherche  sur  une  culture  de  bacilles  de 
la  peste,  exposée  pendant  5  mois  au  froid  de  l'hiver  alors  que  la  tem- 
pérature était  descendue  jusqu'à  31®  C.  Ces  bacilles  ne  tuaient  plus  la 
souris  qu'après  14  jours,  alors  que  la  même  dose  de  bacilles  non  expo- 
sés au  froid  tuaient  cet  animal  au  bout  de  2  ou  3  jours. 

H.  6. 
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